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O hiperadrenocorticismo ou síndrome de Cushing é uma das doenças endócrinas mais 
frequentemente encontradas em cães e caracteriza-se pelo aumento do cortisol sérico nos 
animais afetados. Este aumento pode ser causado pela administração exógena de 
glucocorticoides, por um excesso de produção de corticotrofina pela hipófise ou por uma 
neoplasia adrenocortical.  
As manifestações clínicas mais comuns são a poliúria e polidipsia, a polifagia, o abdómen 
distendido e pendular, a alopecia, as lesões dermatológicas, a atrofia muscular e a letargia. 
Neoplasias hipofisárias de grandes dimensões podem também causar sintomatologia 
neurológica como ataxia, movimentação em círculos e convulsões. O diagnóstico do 
hiperadrenocorticismo canino baseia-se na anamnese, no exame clínico e nas análises 
bioquímicas e testes endócrinos. Para obter um diagnóstico definitivo pode ser necessário 
recorrer a exames imagiológicos como a ecografia, a tomografia computorizada e a ressonância 
magnética. O tratamento da doença pode ser médico ou cirúrgico. O prognóstico  depende das 
características de cada animal como a idade e presença de comorbilidades.  
Este estudo baseou-se numa população de vinte e dois cães sob suspeita de 
hiperadrenocorticismo. Os animais foram avaliados relativamente ao sexo, idade, raça, peso e 
sintomatologia apresentada. Através de análises bioquímicas, testes endócrinos e exames 
imagiológicos, quinze casos foram diagnosticados com hiperadrenocorticismo.   
Os cães com hiperadrenocorticismo tinham idades compreendidas entre 7 e 17 anos (média 
11,27 ± 2,99 anos). A maioria destes animais (80%) tinha idade superior a 9 anos. Apenas 2 
casos corresponderam a animais do sexo masculino e a maioria (53,3%) eram cães sem raça 
definida. Os 15 cães com hiperadrenocorticismo apresentaram uma média de 5 sinais clínicos 
típicos desta doença, sendo os mais frequentemente observados a poliúria e polidpsia (86,7%), 
o abdómen pendular (66,7%), a alopecia (53,3%), a letargia (53,3%) e a obesidade (53,3%). 
Dois casos clínicos foram descritos em pormenor: uma cadela com apresentação clínica pouco 
comum (parésia dos 4 membros e taquipneia) que teve uma resposta excelente ao tratamento e 
uma cadela com epilepsia e medicada com fenobarbital. 
Palavras chave: cão, hiperadrenocorticismo canino, diagnóstico, tratamento  





Hyperadrenocorticism or Cushing’s syndrome is one of the most common endocrine disorders 
found in dogs and is described as an increase in the serum cortisol levels in the affected 
animals. This increase might be caused by the administration of exogenous glucocorticoids, 
oversecretion of adrenocorticotropic hormone by the pituitary gland or by an adrenocortical 
neoplasia.  
The most commonly described symptoms are polyuria-polydipsia, polyphagia, large abdomen, 
alopecia, skin lesions, muscle atrophy and lethargy. Large pituitary tumors may also cause 
neurologic symptoms such as ataxia, circling and seizures. The diagnosis is based on the results 
of the clinical exam, anamnesis, biochemistry analysis and endocrine testing. To obtain a 
definite diagnosis, the use of imaging tests such as the ultrasonography, computerized 
tomography and magnetic resonance may be required. The treatment of hyperadrenocorticism 
can be either medical or surgical. The prognosis depends on the particular traits of each patient 
such as age and presence of concurrent diseases.  
This study was based on a population of 22 dogs suspected of having hyperadrenocorticism. 
The animals were studied in regards to sex, age, breed, weight and symptoms. Biochemistry 
analysis, endocrine tests and imaging techniques allowed the diagnosis of 
hyperadrenocorticism in 15 cases. 
 The fifteen dogs with hyperadrenocorticism had ages between 7 and 17 years (average 11.27 ± 
2.99 years). Most of them (80%) were 9 or older. Only two of the dogs with 
hyperadrenocorticism were male and most (53.3%) were mixed breeds. The 15 dogs with 
hyperadrenocorticism showed an average of 5 clinical signs, with the most common being 
polyuria and polydipsia (86.7%), pendular abdomen (66.7%), alopecia (53.3%), letargy 
(53.3%) and obesity (53.3%). 
Two clinical cases were described extensively: one female dog that showed an uncommon 
clinical presentation (paresia of all 4 members and tachypnea) that showed a remarkable 
response to treatment; and a female epileptic dog being treated with phenobarbital. 
Keywords: dog, canine hyperadrenocorticism, diagnosis, treatment 




LISTA DE ABREVIATURAS 
17-OHP – 17-hidroxiprogesterona 
ACTH – hormona adrenocorticotrópica ou corticotropina (do Inglês, adrenocorticotropic 
hormone) 
ADH – hormona antidiurética ou vasopressina (do Inglês, antidiuretic hormone)  
ALT – alanina aminotransferase  
AST – aspartato-amino-transferase 
BID – duas vezes por dia 
CRH – hormona libertadora de corticotrofina (do Inglês, corticotropin releasing hormone) 
EDTA – ácido etileno diaminotetracético 
EHHA – eixo hipotálamo-hipófise-adrenal 
FA – fosfatase alcalina 
S-FA – isoenzima da fosfatase alcalina sérica estimulada por esteróides 
FSH – hormona folículo-estimulante (do Inglês, follicle stimulating hormone) 
GH – hormona do crescimento ou somatotropina (do Inglês, growth hormone) 
HAC – hiperadrenocorticismo  
HAC-AD – hiperadrenocorticismo adrenal-dependente 
HAC-HD – hiperadrenocorticismo hipófise-dependente 
IL-1 – interleucina-1 
IL-6 – interleucina-6 




IV – via intravenosa 
LCR – líquido cefalorraquidiano 
LH – hormona luteinizante (do Inglês, luteinizing hormone) 
HCM – hemoglobina corpuscular média 
CHCM – concentração de hemoglobina corpuscular média 
VCM – volume corpuscular médio 
PF – polifagia  
PU/PD – poliúria/polidipsia 
PO – via oral (per os) 
RM – ressonância magnética 
SC – via subcutânea 
SID – uma vez por dia 
SRD – sem raça definida 
T3 – triiodotironina  
T4 – tiroxina 
TC – tomografia computorizada 
TeACTH – teste de estimulação pela ACTH 
TSDDB – teste de supressão pela dexametasona em dose baixa 
TSH – hormona estimuladora da tiroide ou tirotropina (do Inglês, thyroid stimulating hormone) 
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O hiperadrenocorticismo (HAC) ou síndrome de Cushing é uma doença endócrina na qual se 
verifica um aumento dos níveis de cortisol no sangue nos animais afetados (Behrend & 
Kemppainen, 2001). Como representado na Figura 1, este aumento pode ter uma origem 
iatrogénica quando resulta da administração exógena de glucocorticoides, alterações ao nível da 
hipófise ou das glândulas adrenais (Peterson et al., 1984; Behrend, 2015). Outras causas menos 
comuns de HAC incluem a secreção de corticotrofina (ACTH) de origem ectópica, as alterações 
do hipotálamo com aumento de secreção da hormona libertadora de corticotrofina (CRH) e a 
secreção de cortisol induzida pela alimentação (Behrend, 2015). Até ao momento, não foi 
reportado nenhum caso de HAC com origem em alterações do hipotálamo em cães e gatos. O 
HAC ACTH-independente e HAC induzido pela alimentação foram reportados apenas num cão 
(Galac et al., 2008). 
 
Figura 1 – Principais causas de hiperadrenocorticismo (adaptado de Parry, 2012). 
O HAC é uma das doenças endócrinas mais frequentemente encontradas em cães (Behrend & 
Kemppainen, 2001). Verifica-se, geralmente, em animais a partir dos 6 anos de idade (Ling et 
al., 1979; Peterson, 1984; Behrend, 2015). Cães com hiperadrenocorticismo hipófise-dependente 
(HAC-HD) apresentam, em média, 10 a 11 anos no momento de diagnóstico (Peterson, 2007). A 
média de idades é ligeiramente superior em cães com hiperadrenocorticismo adrenal-dependente 
(HAC-AD), sendo o valor nestes casos de 11 a 12 anos (Peterson, 2007). Cerca de 75% dos cães 
com HAC-HD e 90% dos cães com HAC-AD têm mais de 9 anos de idade (Behrend, 2015).  




Apesar de não provada, vários estudos sugerem uma possível predisposição em fêmeas sem, no 
entanto, avaliarem populações de controlo para comprovar que os animais do sexo feminino se 
encontram realmente sobrerrepresentados (Behrend, 2015). Outros estudos não revelam qualquer 
predisposição sexual (Ling et al., 1979). 
O HAC-HD verifica-se com maior frequência em raças de pequeno porte como o Dachshund, 
Caniche, Beagle e vários Terriers com o Yorkshire Terrier e Jack Russel Terrier (Ling et al., 
1979; Reusch & Feldman, 1991; Behrend, 2015). Cerca de 75% dos cães com HAC-HD pesam 
menos de 20 Kg (Reusch & Feldman, 1991). As neoplasias adrenocorticais são mais frequentes 
em cães de raça Caniche, Dachshund e raças de grande porte como o Pastor Alemão e Labrador 
Retriever. Cerca de 50% dos cães com HAC-AD pesam mais de 20 Kg (Reusch & Feldman, 
1991). 
1.2. ANATOMIA E FISIOLOGIA 
1.2.1. HIPOTÁLAMO E HIPÓFISE 
O hipotálamo é uma área do diencéfalo que forma a porção inferior do terceiro ventrículo. 
Embora não se considerem geralmente como parte do hipotálamo, existem duas estruturas, o 
infundíbulo e a neuro-hipófise, que representam extensões do hipotálamo para dentro da 
hipófise. O hipotálamo produz péptidos e aminas que atuam sobre a hipófise, influenciando a 
produção de várias hormonas (Greco & Stabenfeldt, 2012). 
A hipófise é constituída pela pars distalis e pars tuberalis (ambas localizadas na adeno-hipófise 
ou lobo anterior), pela pars nervosa (neuro-hipófise ou lobo posterior) e pars intermedia (lobo 
intermédio) (Greco & Stabenfeldt, 2012). A adenohipófise produz um grande número de 
hormonas: glicoproteínas (FSH, a hormona folículo-estimulante; LH, a hormona luteinizante e 
TSH, a hormona estimulante da tiroide), somatotrofinas (GH, a hormona do crescimento e PRL, 
a prolactina) e pró-opiomelanocortinas como a corticotrofina (ACTH) e β-lipotrofina (Greco & 
Stabenfeldt, 2012). Algumas destas hormonas, como a GH, atuam diretamente nos tecidos 
enquanto outras causam a produção de hormonas pelos tecidos-alvo periféricos. A produção de 
cortisol pelas glândulas adrenais sob a influência da ACTH é um exemplo deste segundo caso 
(Greco & Stabenfeldt, 2012).  




1.2.2. GLÂNDULAS ADRENAIS 
As glândulas adrenais são dois órgãos bilobados que se encontram localizados 
craniomedialmente aos rins (Figura 2). Histologicamente, dividem-se em duas camadas (cortical 
e medular) com morfologia e funções distintas (Behrend, 2015). Nos cães, medem em média 2-3 
cm de comprimento, 1 cm de largura e 0,5 cm de espessura (Dyce et al., 2004). 
 
Figura 2 - Esquemas representativos da anatomia canina evidenciado a forma e posição das glândulas adrenais em 
relação às estruturas adjacentes (esquema original). 
A glândula adrenal esquerda é, geralmente, de dimensão superior mas o tamanho e forma variam 
consoante o indivíduo, o seu peso vivo e a sua raça (Nyland et al., 2005). À ecografia, um cão 
saudável apresenta geralmente a glândula adrenal esquerda com forma de amendoim e a direita 
com forma de “V” ou “vírgula”, sendo que ambas devem apresentar uma superfície lisa, 
parênquima homogéneo e menos ecogénico que o córtex renal adjacente (Behrend & 
Kemppainen, 2001; Grooters et al., 1996).  
As glândulas adrenais podem parecer ovais ou circulares consoante o plano utilizado. A largura 
não tem de ser constante ao longo de cada glândula e o comprimento da glândula direita e 
esquerda diferem frequentemente, existindo geralmente uma pequena diferença entre elas 
(Behrend & Kemppainen, 2001; Douglas et al., 1997). A artéria frénico-abdominal passa 
dorsalmente e a veia frénico-abdominal passa ventralmente a cada glândula adrenal (Nyland et 
al., 2005). 




1.2.3. EIXO HIPOTÁLAMO-HIPÓFISE-ADRENAL 
O hipotálamo e a hipófise estão intimamente ligados, atuando sobre as glândulas adrenais e 
controlando a produção hormonal pelas mesmas (Figura 3). O hipotálamo controla a produção de 
ACTH pela hipófise que, por sua vez, vai influenciar a produção de cortisol pelo córtex das 
glândulas adrenais. O cortisol, de certa forma, termina o ciclo, inibindo a produção de hormonas 
pelo hipotálamo e hipófise. A esta ligação e relação funcional é dado o nome de eixo 
hipotálamo-hipófise-adrenal (EHHA) (Behrend, 2015; Parry, 2012). 
 
Figura 3 – Esquema simplificado do eixo hipotálamo-hipófise-adrenal (esquema original). 
A CRH é um polipéptido constituído por 41 aminoácidos, produzida e libertada no hipotálamo e 
causa a secreção de ACTH ao nível da hipófise. A ACTH, secretada de forma pulsátil, é um 
polipéptido de cadeia única constituído por 39 aminoácidos que controla de forma quase 
exclusiva a síntese e libertação de glucocorticoides (Behrend, 2015).  
A CRH e outra hormona libertada pelo hipotálamo, a vasopressina (ou ADH, hormona 
antidiurética), são consideradas como as neurohormonas com maior influência na estimulação da 




secreção in vivo de ACTH. Ambas são transportadas até às células corticotróficas da hipófise 
anterior, local onde estimulam a libertação da ACTH (Melián et al., 2010). Apesar da pars 
distalis ter um papel predominante na secreção de ACTH, a pars intermedia também contribui 
para a concentração de ACTH circulante nos cães (Peterson et al., 1986). Essa fonte de ACTH 
não parece ser importante em condições fisiológicas normais, mas pode ter significado clínico 
em algumas situações patológicas (Zerbe, 1999). 
As glândulas adrenais esquerda e direita produzem adrenalina e noradrenalina na medula adrenal 
e hormonas esteróides como cortisol (o principal glucocorticoide), corticosterona, androgénios e 
aldosterona no córtex adrenal (Greco & Stabenfeldt, 2012). O córtex adrenal divide-se em três 
zonas distintas: a zona glomerulosa, onde são produzidos mineralocorticoides como a 
aldosterona; a zona fasciculata e a zona reticularis, duas zonas reguladas pela ACTH onde 
ocorre a produção de glucocorticóides como o cortisol e androgénios adrenais (Behrend, 2015; 
Greco & Stabenfeldt, 2012). 
Os glucocorticóides atuam ao nível do hipotálamo e hipófise anterior, inibindo a secreção de 
CRH e ACTH que, por sua vez, vai causar uma diminuição da produção de hormonas pelas 
adrenais (retrocontrolo negativo). O cortisol tem efeitos glucocorticóides mais potentes que a 
corticosterona, tendo também um efeito de retrocontrolo negativo mais potente que a mesma 
(Greco & Stabenfeldt, 2012). O facto de a ACTH ser secretada de forma pulsátil implica que as 
concentrações de cortisol variam ao longo do dia (Eiler, 1984). 
Os glucocorticóides atuam de várias formas consoante o local de ação: no fígado estimulam a 
neoglucogénese que provoca um aumento do glicogénio hepático e da glicemia; facilitam a 
excreção de água por parte dos rins ao inibir a actividade da ADH no túbulo distal; no estômago, 
estimulam a secreção de ácido gástrico; bloqueiam a resposta inflamatória e suprimem o sistema 
imune ao nível da ação dos linfócitos e macrófagos. Os glucocorticóides facilitam ainda a 
lipólise e causam a redistribuição de gordura para o fígado e abdómen e estimulam o catabolismo 
proteico em todos os tecidos com a exceção do cérebro e coração (Greco & Stabenfeldt, 2012). 
Doenças não-adrenais podem provocar aumentos dos níveis basais de cortisol, mas o aumento 
dos níveis basais de cortisol sanguíneo não ocorre apenas em situações patológicas (Church, 
1994). O stress tem consequências ao nível do eixo hipotálamo-hipófise-adrenal, sendo 
produzido cortisol minutos após o aparecimento da fonte de stress, através da secreção de CRH 




(Reusch, 2005). O stress pode ter uma origem física, emocional ou mesmo química como, por 
exemplo, por hipoglicemia, dor, traumatismo, exposição ao frio ou hipóxia (Melián et al., 2010). 
Existem outras moléculas que ativam o EHHA como a interleucina-1 (IL-1), interleucina-6 (IL-
6), fator de necrose tecidual e outras citocinas geralmente associadas a processos infeciosos 
(Reusch, 2005). 
1.3. ETIOLOGIA  
1.3.1. HIPERADRENOCORTICISMO IATROGÉNICO 
O HAC iatrogénico ocorre devido à administração de glucocorticóides exógenos (Figura 4). A 
administração prolongada de glucocorticóides suprime a produção de CRH por parte do 
hipotálamo e causa a diminuição da concentração plasmática de ACTH, o que leva à atrofia 
progressiva das glândulas adrenais (Peterson, 2007). Assim, devido ao retrocontrolo negativo 
causado pelos esteróides exógenos, a secreção adrenal de glucocorticóides pode ficar bastante 
diminuída (Behrend & Kemppainen, 2001). Os animais com HAC iatrogénico têm resultados 
consistentes com hipoadrenocorticismo no teste de estimulação pela ACTH independentemente 
de apresentarem sinais clínicos de HAC (Behrend & Kemppainen, 2001).  
 
Figura 4 – Esquema simplificado do hiperadrenocorticismo iatrogénico (esquema original). 




1.3.2. HIPERADRENOCORTICISMO HIPÓFISE-DEPENDENTE 
Esta é a forma mais comum de HAC, ocorrendo em cerca de 80-95% dos casos (Peterson et al., 
1984; Behrend & Kemppainen, 2001; Behrend, 2015). Na maioria dos casos, a doença é causada 
por uma neoplasia da hipófise, geralmente um adenoma da pars distalis (70% dos casos) embora 
também se verifiquem por vezes adenomas da pars intermedia (cerca de 30%) e, raramente, 
carcinomas funcionais da hipófise (Peterson, 2007; Melián et al., 2010).  
As neoplasias da hipófise são, geralmente, adenomas benignos com menos de 10 mm de 
diâmetro. Cerca de 50% das neoplasias têm diâmetro inferior a 5 mm e foram descritos casos de 
microadenomas de diâmetro inferior a 1 mm. Estes últimos são, muitas vezes, difíceis de 
diagnosticar e pensa-se que a sua existência é subestimada (Behrend, 2015). Os adenomas da 
pars intermedia são, geralmente, de dimensões superiores aos adenomas da pars distalis 
(Kooistra & Galak, 2010). Raramente, neoplasias de grandes dimensões podem, por pressão ou 
invasão das estruturas adjacentes, provocar alterações neurológicas (Peterson, 2007). 
A hiperplasia difusa da hipófise é rara, pouco conhecida e pouco documentada. A sua existência 
é muitas vezes questionada, existindo a suspeita de que casos reportados como exemplos de 
hiperplasia difusa sejam, na verdade, microadenomas que não foram detetados no exame 
histopatológico (Melián et al., 2010; Behrend, 2015). 
Foi postulado que as dimensões do tumor estão relacionadas com a sua resistência ao 
retrocontrolo dos glucocorticóides circulantes quando se verificaram tumores de grande 
dimensão em cães com forte resistência à dexametasona (Bosje et al., 2002).  
Existem duas teorias que tentam explicar a sua patogénese: a existência de um defeito ao nível 
do hipotálamo, ou seja, uma desregulação do eixo hipotálamo-hipófise-adrenal com aumento da 
ACTH (causada possivelmente por uma diminuição da concentração central de dopamina); e 
outra teoria, que parece reunir mais dados a seu favor, sugere que o aumento da secreção de 
ACTH se deve a um defeito da hipófise. O carácter monoclonal dos adenomas corticotrópicos, a 
ocorrência de insuficiência adrenal secundária após a resseção tumoral e as concentrações baixas 
de CRH no fluido cérebroespinal de animais doentes parece suportar esta teoria (Reusch, 2005). 
No HAC-HD o aumento de secreção de ACTH provoca uma hiperplasia das glândulas adrenais e 
excesso de produção de cortisol (Behrend & Kemppainen, 2001; Melián et al., 2010). Assim, 




cães com HAC que apresentam glândulas adrenais de tamanho normal ou aumentadas 
bilateralmente na ecografia abdominal, sofrem geralmente de HAC-HD (Figura 5). O 
retrocontrolo negativo que inibe a secreção de ACTH não está presente, verificando-se níveis 
excessivos da mesma (Nelson, 2006). 
Outra característica dos adenomas corticotrópicos é que estes produzem não só grandes 
quantidades de ACTH como também de precursores da ACTH, ou seja, a concentração destes 
precursores encontra-se bastante elevada especialmente em animais com grandes tumores 
hipofisários (Peterson et al., 1986). Os precursores são produzidos na zona fasciculata e zona 
reticularis e têm fraca atividade biológica. Como tal, podem não provocar sintomatologia ou 
podem provocar sinais subtis de HAC mesmo quando apresentam concentrações elevadas em 
animais com tumores pituitários de grande dimensão nestas zonas (Melián et al., 2010). 
Para além dos efeitos sistémicos, o excesso de glucocorticóides inibe a função do hipotálamo e 
da hipófise por retrocontrolo negativo, verificando-se uma diminuição na libertação de GH, 
gonadotropinas (LH e FSH) e TSH (Melián et al., 2010). 
 
Figura 5 – Esquema simplificado do hiperadrenocorticismo hipófise-dependente (esquema original). 
  




1.3.3. HIPERADRENOCORTICISMO ADRENAL-DEPENDENTE 
Em cerca de 10 a 20% dos casos de HAC, a doença tem origem numa neoplasia das glândulas 
adrenais que produz cortisol de forma independente ao EHHA (Behrend & Kemppainen, 2001; 
Melián et al., 2010). 
O adenoma e o carcinoma adrenocortical ocorrem com igual frequência, não existindo 
geralmente diferenças clínicas ou bioquímicas que permitam a sua diferenciação (Behrend & 
Kemppainen, 2001). Os carcinomas tendem a ser de maiores dimensões, podendo invadir 
estruturas locais como os rins, fígado e veia cava, ou metastizar por via hematogénea para o 
fígado e pulmão (Nelson, 2006). A diferenciação entre adenomas e carcinomas pode ser 
facilitada por uma avaliação morfológica e imunohistoquímica extensivas do tumor. Os 
carcinomas têm geralmente mais de 2 cm de diâmetro, fibrose tecidular na sua periferia, invasão 
capsular, hemorragia e necrose. Os adenomas estão, geralmente, associados a hematopoiese, 
trombos de fibrina e vacúolos citoplasmáticos. (Labelle et al., 2004) 
As glândulas adrenais esquerda e direita são afetadas na mesma frequência (Melián et al., 2010). 
Os tumores funcionais adrenais bilaterais são muito raros nos cães, ocorrendo em cerca de 10% 
dos casos totais de tumores adrenais (Reusch, 2005). Por vezes, verifica-se a existência de uma 
neoplasia adrenocortical numa glândula e um feocromocitoma (uma neoplasia da medula 
adrenal) na glândula contralateral (Melián et al., 2010; Behrend, 2015). 
Os tumores das glândulas adrenais são autónomos e secretam cortisol de forma independente, 
possivelmente devido a manterem recetores para a ACTH (Melián et al., 2010). O excesso de 
glucocorticóides em circulação vai suprimir a libertação de CRH pelo hipotálamo e ACTH por 
parte da hipófise, o que provoca atrofia cortical da glândula adrenal contralateral e a atrofia das 
células normais da glândula afetada (Figura 6) (Behrend, 2015). 
Os tumores das glândulas adrenais geralmente não respondem a alterações do eixo hipotálamo-
hipófise-adrenal causados por fármacos como a dexametasona mas a maioria responde à 
administração exógena de ACTH, possivelmente devido ao facto de possuírem recetores para a 
mesma Melián et al., 2010). 





Figura 6 – Esquema simplificado do hiperadrenocorticismo causado por um tumor adrenal unilateral (esquema 
original). 
Em muitos animais com tumores adrenais de grande dimensão, tanto o aumento da produção 
hormonal bem como a sintomatologia causada por esse aumento são inferiores ao esperado. 
Assim, conclui-se que os tecidos neoplásicos são moderadamente ativos, existindo uma redução 
da atividade funcional por unidade de volume (Reusch & Feldman, 1991).  
A rutura de um tumor adrenal pode resultar em hemorragias abdominais, retroperitoneais ou 
trombose da veia cava (Reusch, 2005). 
Embora raros, existem casos de animais que apresentam neoplasias da hipófise e das glândulas 
adrenais em simultâneo. Quando tal acontece, os resultados obtidos através das análises e 
exames imagiológicos são geralmente confusos e contraditórios (Melián et al., 2010). Por 
exemplo, podem verificar-se concentrações de ACTH elevadas sugestivas de patologia 
hipofisária associadas a um aumento unilateral de uma glândula adrenal sugestivo de tumor 
adrenal (Greco et al., 1999). O estudo de Greco e colaboradores, em 1999, encontrou 17 cães 
com HAC que apresentavam uma neoplasia adrenal associada a uma neoplasia pituitária mas, 
dois anos depois, o estudo foi revisto e suspeitou-se que alguns dos casos estudo 
correspondessem a hiperplasia nodular adrenocortical unilateral (Reusch, 2005). Esta alteração é 




provocada pela estimulação crónica das glândulas adrenais pela ACTH, causando hiperplasia e 
formação de vários nódulos adrenais que ao longo do tempo se podem tornar autónomos e 
ativos, dificultando a distinção entre HAC-HD e tumor adrenal bilateral (Melián et al., 2010). 
Verificou-se que em alguns animais com tumor adrenal bilateral, apenas uma das glândulas foi 
visualizada no exame radiográfico. Como tal, a visualização de apenas uma massa adrenal numa 
radiografia não elimina a possibilidade de uma patologia bilateral (Greco et al., 1999; Reusch & 
Feldman, 1991). 
1.4. DIAGNÓSTICO CLÍNICO 
Os sinais clínicos do HAC (Tabela 1) são geralmente semelhantes independentemente da sua 
origem (Behrend & Kemppainen, 2001). Geralmente, a progressão da doença é lenta, podendo 
por vezes causar sintomatologia intermitente em alguns animais e dificultar o diagnóstico 
(Reusch, 2005). De uma forma geral, os sinais clínicos resultam da combinação dos efeitos 
gluconeogénicos, lipolíticos, catabólicos, anti-inflamatórios e imunossupressores dos 
glucocorticóides em circulação que são exercidos ao nível de vários sistemas de órgãos. A 
sintomatologia pode também ser causada pelo excesso de outras hormonas adrenocorticais, como 
os mineralocorticoides, e pelo aumento tumoral, invasão tumoral de tecidos ou formação de 
metástases (Melián et al., 2010). 
Os sinais clínicos mais comummente associados a esta doença são a polidipsia (PD), poliúria 
(PD), polifagia (PF), abdómen distendido, alopecia endócrina, fraqueza muscular e letargia. 
Podem também apresentar-se, embora mais raramente, com taquipneia (Behrend, 2015; Nelson, 
2006; Reusch, 2005). 
Alguns animais apresentam apenas um sinal ou um pequeno número de sinais associados à 
doença e muitas vezes os proprietários não se apercebem da sua existência numa fase inicial ou 








Tabela 1 – Frequência relativa de sinais clínicos de HAC canino. 
Sinais clínicos 
Spearman & Little, 
1978 (n=8) 
Reusch & Feldman, 
1991 (n=41) 
Poliúria e polidipsia    100 86 
Alopecia 100 64 
Abdómen pendular  87,5 67 
Obesidade 75 * 
Hepatomegália 50 50 
Polifagia 50 56 
Fraqueza muscular 37,5 56 
Letargia 37,5 * 
Taquipneia 37,5 * 
Anestro * * 
Atrofia muscular * * 
Comedões * ** 
Hiperpigmentação * ** 
Atrofia testicular * ** 
Calcinose cutânea * ** 
Paralisia do nervo facial 0 0 
Legenda: * - sinal não avaliado no estudo; ** estes parâmetros foram avaliados em conjunto. Verificou-se que no 
estudo de Reusch & Feldman de 1991, 78% dos animais apresentava pelo menos um sinal dermatológico. 
 
A maioria dos animais afetados encontra-se em condição estável, apresentando apenas PU/PD ou 
lesões dermatológicas. Sintomas como a apatia severa, vómito, diarreia, dor muscular e anorexia 
não são sinais característicos e como tal, são indicadores da existência de uma outra doença ou 
complicações do HAC (Reusch, 2005). 
Durante o exame clínico, verificam-se com frequência sinaiss como alopecia endócrina, atrofia 
epidérmica, comedões, calcinose cutânea (calcinosis cutis), hiperpigmentação da pele, distensão 
abdominal, hepatomegália, emaciação, atrofia testicular, sintomatologia nervosa e dispneia 
(Nelson, 2006; Peterson, 2007). 
É impossível determinar a etiologia do HAC com base no tipo e duração da sintomatologia 
apresentada pelo animal afetado (Melián et al., 2010). No entanto, sabe-se que tumores 
hipofisários de grande tamanho podem provocar sinais neurológicos como prostração, 




desorientação, alterações de comportamento e movimentação em círculos (Behrend & 
Kemppainen, 2001).  
A PU/PD verifica-se, geralmente, em mais de 80% dos dos cães com HAC (Spearman & Little, 
1978; Melián et al., 2010). A polifagia aparece em aproximadamente 50% dos casos (Spearman 
& Little, 1978; Reusch, 2005). Apesar de ser muitas vezes vista pelos proprietários como um 
sinal de saúde, os mesmos podem considerá-la problemática quando os animais começam a 
roubar comida, a procurar o caixote do lixo ou a proteger a sua comida agressivamente (Behrend, 
2015).  
A fraqueza muscular é igualmente mal interpretada pelos proprietários que associam as 
dificuldades locomotoras, relutância em subir escadas e a intolerância ao exercício como sinais 
do envelhecimento natural (Behrend, 2015; Nelson, 2006). Animais com HAC podem ter 
alterações articulares (como doenças degerativas ou artroses) que se encontram mascaradas pelos 
efeitos anti-inflamatórios do HAC e que podem tornar-se evidentes após o tratamento da doença 
(Behrend, 2015).  
 
Figura 7 – Cão de raça Daschund com 7 anos de idade e com diagnóstico de HAC. Observa-se um abdómen 
pendular (A) e uma alopecia dorsal marcada (B) (fotografias gentilmente cedidas pelo Hospital Veterinário 
SOSVET, Almada). 
Os sinais dermatológicos são frequentes nos cães com HAC apesar de, por vezes, os animais não 
apresentarem qualquer alteração de pele ou pêlo (Reusch & Feldman, 1991). Alopecia (Figura 7 
e Figura 8), prurido, pele fina e frágil, suscetibilidade a infeções cutâneas, dificuldade de 
cicatrização, e fragilidade vascular são alterações típicas da doença (Behrend, 2015). Muitos 
animais apresentam pioderma e comedões, nomeadamente, junto aos mamilos (Behrend, 2015).  




Os proprietários, muitas vezes, assumem que um animal com o abdómen distendido e pendular é 
obeso mas a maioria dos cães apresenta apenas uma redistribuição de gordura para a região do 
abdómen. Esta aparência do tronco em “forma de barril” (Figura 9) ocorre à custa da perda de 
tecido muscular e adiposo dos membros e das reservas subcutâneas (Behrend, 2015). 
  
Figura 8 – Cadela cruzada de Caniche com 8 anos de idade e com diagnóstico de HAC. O animal apresentava 
abdómen pendular pouco pronunciado e pêlo muito fino e frágil, especialmente, na zona do tronco. (fotografia 
gentilmente cedida pelo Hospital Veterinário SOSVET, Almada). 
 
Figura 9 – Cão sem raça definida com 10 anos de idade e com diagnóstico de HAC. Observa-se um abdómen 
pendular e dificuldade de locomoção associada a fraqueza muscular. O animal demonstrava igualmente uma PU/PD 
e taquipneia pronunciadas (fotografias gentilmente cedidas pelo Hospital Veterinário SOSVET, Almada). 
 




Muitos animais com HAC apresentam alterações ao nível do aparelho reprodutor. Os machos 
podem apresentar atrofia testicular, líbido reduzida e níveis baixos de testosterona. As fêmeas 
podem apresentar uma redução da função ovárica e excesso de produção de androgénios, sendo 
que um pequeno número chega mesmo a desenvolver hipertrofia do clitóris. As fêmeas inteiras 
apresentam, muitas vezes, anestro contínuo (Behrend, 2015).  
Os cães afetados por HAC durante o primeiro ano de vida têm, geralmente, crescimento 
diminuído em conjunto com os sinais mais frequentemente associados à doença (Behrend, 2015). 
É importante não só reconhecer a sintomatologia mais comummente associada ao HAC como 
também compreender as causas por detrás de cada um desses sinais clínicos. Na Tabela 2 
encontram-se representados os sinais clínicos mais comuns bem como a sua causa biológica. 
  




Tabela 2 – Fisiopatologia dos sinais clínicos mais frequentes em cães com HAC (adaptado de Peterson & 
Nichols, 2004; Melián et al., 2010; Greco & Stabenfeldt, 2012; Behrend, 2015). 
Sinal clínico Causa 
Polidipsia/poliúria 
Embora não provado, pensa-se que os glucocorticóides inibem a atividade da ADH no 
túbulo contornado distal, sendo o principal efeito o aumento da taxa de filtração 
glomerular. Um macroadenoma hipofisário que cause compressão das estruturas 
adjacentes pode igualmente ser a causa. O aumento da diurese leva o animal a ingerir 
maiores quantidades de água (polidipsia) para compensar essas perdas. 
Polifagia 
Os glucocorticóides inibem o uso da glucose pelos tecidos periféricos e estimulam o 
centro da fome. Alguns animais apresentam obesidade associada à polifagia. 
Letargia 
Pode estar também relacionado com o aumento de ACTH e o efeito do cortisol nas 
enzimas cerebrais e na síntese de neurotransmissores. 
Sinais neurológicos 
Movimentação em círculos, convulsões e alterações de comportamento podem ser 
causados pelos efeitos compressivos de um tumor hipofisário em expansão. 
Abdómen pendular 
Os glucocorticóides aumentam da taxa de lipólise e causam uma mobilização da 
gordura para a zona abdominal e, mais especificamente, para o fígado, verificando-se 
uma acumulação de gordura intra-abdominal. Este processo pode ser acentuado pela 
fraqueza progressiva dos músculos abdominais, pela hepatomegália e aumento crónico 
de volume da bexiga. 
Hepatomegália 
Os glucocorticóides causam a mobilização de gordura para o fígado e estimulam a 
neoglucogénese hepática, provocando um aumento do glicogénio hepático.  
Alterações de pêlo  
A alopecia, geralmente simétrica e bilateral, e falhas no crescimento do pêlo (pêlo fino 
e frágil) estão relacionadas com o hipercortisolismo e alterações das hormonas sexuais 
e da GH. A atrofia folicular causa a queda de pêlo e pode verificar-se ausência do seu 
crescimento após uma tosquia. 
Alterações 
dermatológicas  
A pele fina, hiperpigmentação, pioderma, seborreia, comedões e calcinose cutânea são 
causadas pelo hipercortisolismo. O estado de imunossupressão associado à doença 
pode facilitar o aparecimento e evolução de infeções bacterianas e parasitárias.  
Fraqueza muscular  
Resulta da atrofia muscular secundária aos efeitos catabólicos causados pelo excesso 
de glucocorticóides e, por vezes, está associada a alterações de andamento ou parésia. 
Os glucocorticóides inibem a captação de glucose e o metabolismo nos tecidos 
periféricos, especialmente nos músculos e células adiposas. Os glucocorticóides 
causam também uma diminuição da síntese proteica que acompanha o aumento do 
catabolismo proteico, ocorrendo consequentemente libertação de aminoácidos que vão 
garantir a neoglucogénese hepática. 
Taquipneia  
Causado pelo aumento da gordura torácica, fraqueza muscular e aumento do volume 
abdominal, fatores que dificultam os movimentos respiratórios e exercem pressão 
sobre o diafragma. 
Dispneia 




Estão relacionadas com as concentrações reduzidas da FSH e da LH hipofisárias 




Ocorrem devido ao retrocontrolo negativo exercido pelo excesso de cortisol sobre a 
GH. 
 




1.5. EXAMES COMPLEMENTARES 
1.5.1. EXAMES IMAGIOLÓGICOS 
1.5.1.1. RADIOGRAFIA ABDOMINAL E TORÁCICA 
Uma radiografia abdominal pode revelar a presença de uma massa calcificada ou de tecido mole 
localizada na zona das glândulas adrenais, sugestiva de neoplasia adrenal (Behrend & 
Kemppainen, 2001). Cerca de 50% dos adenomas e carcinomas da glândula adrenal são 
calcificados mas a calcificação não permite fazer a essa diferenciação (Melián et al., 2010).  
Os dados radiográficos consistentes com HAC que se verificam com maior frequência são o 
aumento do contraste abdominal, hepatomegália e aumento da bexiga (Behrend & Kemppainen, 
2001). A bexiga pode apresentar-se distendida mesmo quando a radiografia é efetuada logo após 
a micção visto que muitas vezes os animais perdem a capacidade de a esvaziar completamente 
(Feldman e Nelson, 2004). Ao nível torácico encontra-se também com frequência uma 
calcificação distrófica da traqueia e brônquios (Behrend & Kemppainen, 2001). No entanto, a 
maior parte destes sinais pode ser encontrada em animais com outras doenças, como por 
exemplo, na diabetes mellitus e no hipotiroidismo, devendo ser considerados como sinais 
inespecíficos (Reusch, 2005). Ocasionalmente, verifica-se mineralização da pele e vasos 
sanguíneos abdominais (Nelson, 2006). Verifica-se também com frequência a mineralização de 
estruturas abdominais como pélvis renal, o fígado e a mucosa gástrica (Behrend & Kemppainen, 
2001; Peterson, 2007). Outros dados radiográficos incluem: cálculos quísticos, osteoporose das 
vértebras, sinais de tromboembolismo pulmonar e efusão pleural (Nelson, 2006). 
A radiografia pode permitir a deteção de metástases de carcinomas adrenocorticais no 
parênquima pulmonar e avaliar a existência de mineralização pulmonar que pode contribuir para 
a hipóxia que se verifica em cães com HAC (Reusch, 2005).  
Nos cães, os tumores da hipófise raramente provocam alterações como a erosão óssea ou invasão 
do osso esfenoide, o que torna impossível a sua deteção através de  uma radiografia simples do 
crânio (Reusch, 2005). 
  




1.5.1.2. ECOGRAFIA ABDOMINAL 
A ecografia é utilizada nos animais com suspeita de HAC, sendo útil na identificação das 
alterações que a doença normalmente provoca ao nível abdominal mas, principalmente, para 
avaliar o tamanho, forma e eco-estrutura das glândulas adrenais (Nelson, 2006). Vários fatores 
podem dificultar a visualização das glândulas adrenais como a existência de adrenais de pequeno 
tamanho, conformação torácica profunda, obesidade, órgãos com grandes quantidades de gás e 
falta de cooperação do animal (Nyland et al., 2005). Este exame é utilizado, principalmente, para 
determinar a etiologia do HAC e não para a sua deteção (Reusch, 2005). Os rins são utilizados 
como ponto de referência sendo que o rim direito é mais difícil de encontrar devido à 
proximidade com o lobo caudal do fígado, especialmente em animais emaciados em que não 
existe contraste com a gordura abdominal (Ware, 2006).  
A glândula adrenal direita é, geralmente, mais difícil de visualizar visto que tem uma localização 
mais cranial sob as costelas (Nyland et al., 2005). A glândula adrenal esquerda encontra-se 
craniomedial ao polo cranial do rim esquerdo, ventrolateral à artéria aorta, entre a origem das 
artérias mesentérica cranial e renal esquerda. A glândula adrenal direita encontra-se entre o polo 
cranial do rim direito e a veia cava caudal (Nyland et al., 2005).  
O diâmetro máximo da glândula adrenal é o indicador mais confiável do tamanho da mesma. Um 
diâmetro máximo de 7,4 mm de largura é aceite como o limite superior do diâmetro em cães 
saudáveis (Nyland et al., 2005). Cães diagnosticados com HAC que apresentem glândulas 
adrenais de tamanho normal ou com um aumento bilateral, ou seja, quando a largura é superior a 
7,5 mm nas duas glândulas, sofrem geralmente de HAC-HD (Behrend e Kemppainen, 2001; 
Nelson, 2006). Nestes casos, as glândulas possuem geralmente tamanhos e formas semelhantes, 
bordos lisos e regulares, podendo exceder os 2 cm de largura máxima (Nelson, 2006) e, 
frequentemente, as margens das glândulas têm uma aparência lisa (Grooters et al., 1996). 
Apesar da aceitação geral destes valores, sabe-se que as glândulas adrenais variam consoante o 
tamanho e idade dos animais. Um estudo efetuado em cães das raças Labrador Retriever e 
Yorkshire Terrier saudáveis revelou um valor máximo do diâmetro para a glândula adrenal 
esquerda e direita de 7,9 mm e 9,5 mm, respectivamente, na primeira raça e de 5,4 mm e 6,7 mm 
na segunda (de Chalus et al., 2013).  




A ecografia pode revelar também heterogeneidade das glândulas com zonas focais de 
ecogenicidade aumentada possivelmente devido a hiperplasia macronodular bilateral, uma forma 
rara de HAC, ou calcificações do tecido glandular (Grooters et al., 1996). 
O aumento das glândulas adrenais não é patognomónico de HAC e outras doenças podem 
provocar a essa alteração. Por outro lado, alguns animais com HAC apresentam medições das 
glândulas adrenais dentro dos parâmetros normais, o que significa que o tamanho das glândulas 
adrenais não pode ser considerado de forma isolada no diagnóstico (Melián et al., 2010). 
Os tumores adrenais incluem adenomas, feocromocitomas e tumores que formaram metástases 
na glândula adrenal. Os feocromocitomas raramente apresentam mineralização (Nyland et al., 
2005). No caso de neoplasias de grandes dimensões, como os carcinomas adrenocorticais, as 
glândulas podem tornar-se irreconhecíveis, com contornos irregulares, invasão de tecidos vasos 
sanguíneos e compressão dos órgãos adjacentes. Um tumor adrenal pode atingir os 8 cm de 
largura máxima embora o tamanho seja muito variável. Quando a largura é inferior a 3 cm, as 
massas adrenais podem distorcer apenas uma parte da glândula e manter um contorno liso 
(Nelson, 2006). A glândula contralateral não afetada pode ser de tamanho normal, muito pequena 
ou mesmo indetetável, com largura máxima inferior a 0,3 cm devido à atrofia provocada pelo 
tumor adrenal (Behrend & Kemppainen, 2001; Nelson, 2006). Sabe-se que quanto maiores as 
dimensões do tumor, maior a probabilidade de ser maligno (Reusch, 2005). 
Os tumores variam em aparência, podendo apresentar-se hipoecogénicos, isoecogénicos ou 
hiperecogénicos quando comparados com o córtex renal (Behrend & Kemppainen, 2001). Por 
vezes as glândulas afetadas apresentam-se simplesmente aumentadas. (Ford et al., 1993). Tal 
pode causar confusão com um diagnóstico de HAC-HD quando os tumores são bilaterais 
(Behrend & Kemppainen, 2001). Mas podem também ter aparência heterogénea, apresentar 
mineralização ou zonas de necrose (Behrend & Kemppainen, 2001). Não é possível avaliar o tipo 
de neoplasia à ecografia apenas avaliando as glândulas adrenais, mas deve procurar-se sinais de 
metastização especialmente no fígado (Reusch & Feldman, 1991). O uso de doppler é 
particularmente útil quando se pretende verificar a presença de compressão ou invasão da veia 
cava caudal (Reusch, 2005). Quando existe invasão da veia cava, trata-se geralmente de um 
carcinoma (Behrend & Kemppainen, 2001).  
Nos casos em que se verifica que o animal apresenta um tumor adrenal durante a ecografia 
devem sempre ser procuradas metástases noutros órgãos abdominais (Nelson, 2006). Deve 




verificar-se igualmente se existe hepatomegália e aumento da ecogenicidade do fígado, sinais 
ecográficos típicos HAC canino (Reusch, 2005). 
São várias as doenças que alteram o aspeto das glândulas adrenais. Sabe-se que a toxoplasmose, 
a criptococose, a coccidiomicose e a histoplasmose podem causar alterações nas glândulas da 
mesma forma que intoxicações agudas e infeções bacterianas sistémicas podem provocar edema 
inflamatório, necrose ou hemorragia das glândulas adrenais (Nyland et al., 2005). Quando o 
animal apresenta adrenomegália bilateral com nódulos de diversos tamanhos, esta aparência é 
sugestiva de uma hiperplasia macronodular e considera-se apenas uma variação anatómica de 
HAC (Behrend & Kemppainen, 2001).  
A ecografia tem várias limitações. Apesar de ser mais precisa do que a radiografia na avaliação 
das glândulas adrenais, esta nem sempre permite identificar tumores adrenais visto que, por 
vezes, as glândulas afetadas apresentam tamanho normal ou não chegam a ser localizadas 
(Reusch & Feldman, 1991). Mesmo quando se verifica a presença de um tumor adrenal, a 
existência de HAC não é absoluta visto que se pode tratar de uma neoplasia não funcional, um 
feocromocitoma, uma lesão metastática ou um granuloma (Behrend & Kemppainen, 2001).  
1.5.1.3. OUTROS EXAMES IMAGIOLÓGICOS 
Outros exames imagiológicos, como por exemplo, a tomografia computorizada (TC) e a 
ressonância magnética (RM) servem para avaliar o tamanho e simetria das glândulas adrenais 
bem como determinar a presença de um macroadenoma da hipófise (Nelson, 2006). Estes são 
exames mais dispendiosos, mas bastante eficazes na visualização da hipófise e das glândulas 
adrenais; requerem anestesia que pode durar até 2 horas e técnicos com experiência na 
interpretação dos resultados obtidos (Peterson, 2007). 
A RM e a TC são utilizadas para confirmar a presença de um tumor visível da hipófise em 
animais com sintomatologia típica de síndrome de macrotumor hipofisário ou em cães com 
diagnóstico de HAC-HD em casos em que a radioterapia é uma opção terapêutica (Behrend & 
Kemppainen, 2001). A presença de uma neoplasia hipofisária de tamanho superior a 1 cm 
(macroadenoma ou macroadenocarcinoma), é relativamente fácil de detetar com ambas as 
técnicas (Melián et al., 2010). 
 




1.5.1.3.1. TOMOGRAFIA COMPUTORIZADA 
A TC com contraste é mais sensível que a ecografia quando se pretende avaliar a estrutura das 
glândulas adrenais e, tal como na ecografia, as glândulas adrenais podem parecer mais 
arredondadas quando estão aumentadas (Voorhout et al., 1988). Este exame permite diferenciar 
hiperplasia bilateral de unilateral mas nem sempre é possível detetar aumento de tamanho das 
glândulas adrenais, diferenciar hiperplasia nodular unilateral de um tumor adrenal ou diferenciar 
neoplasias malignas de benignas (Voorhout et al., 1988).  
A TC permite detetar tumores hipofisários, sendo que a maioria apresenta aumento de contraste 
leve a moderado e margens bem definidas. Ao nível da hipófise, o líquido de contraste passa de 
forma livre da circulação sanguínea para o espaço intersticial, permitindo determinar com 
exatidão as dimensões de um tumor, identificar edema peritumoral e identificar as estruturas 
neurais adjacentes (Voorhout et al., 1988).  
Aproximadamente 50% dos animais com HAC-HD que apresentam sintomatologia neurológica, 
têm uma neoplasia detetável neste exame (Behrend & Kemppainen, 2001). Alguns tumores 
pequenos podem passar despercebidos e, como tal, a ausência de uma massa visível não implica 
que o animal não tenha HAC-HD (Voorhout et al., 1988).  
1.5.1.3.2. RESSONÂNCIA MAGNÉTICA 
A RM (Figura 10) é mais sensível que a TC na imagem obtida das glândulas adrenais, na deteção 
de microadenomas hipofisários e na localização de alterações relacionadas com os tumores como 
edema, necrose, quistos ou hemorragias (Nelson, 2006). Animais com sintomatologia 
neurológica ou hipoadrenocorticismo induzido pelo mitotano apresentam, geralmente, uma 
massa visível à RM (Behrend & Kemppainen, 2001). Bertoy e colaboradores, em 1995, 
revelaram que 11 dos 21 cães em estudo com HAC-HD tinham neoplasias visíveis à RM, um 
número superior ao dos animais que apresentavam sintomatologia neurológica.  





Figura 10 – Ressonância Magnética do crânio de uma cadela de raça Labrador Retriever com 9 anos de idade que 
apresentava ataxia e défices de visão (fotografia gentilmente cedida pela Referência Veterinária, Alcabideche).  
 




1.5.2. ANÁLISES LABORATORIAIS 
Na suspeita de HAC, devem ser efetuadas várias análises laboratoriais como o hemograma, a 
bioquímica sérica e a análise de urina com cultura microbiana (Nelson, 2006). Os resultados 
permitem aumentar ou diminuir a suspeita de HAC e, em alguns casos, localizar a causa da 
doença (Nelson, 2006). Os resultados permitem também identificar as comorbilidades, como 
infeções urinárias, e descartar doenças que podem apresentar sintomatologia semelhante como 
insuficiência renal crónica, diabetes mellitus, doença hepática, hipotiroidismo, diabetes insipidus 
e os efeitos secundários de medicamentos anticonvulsivos (Reusch, 2005). Um ionograma pode 
também contribuir para descartar alguns diagnósticos diferencias. No entanto, não se deve 
esquecer a importância da sintomatologia apresentada pelo animal, devendo esta ser considerada 
cuidadosamente durante todo o processo de diagnóstico (Behrend & Kemppainen, 2001). Um 
diagnóstico definitivo de HAC requer sempre testes específicos (Reusch, 2005). 
1.5.2.1. HEMOGRAMA 
O hemograma de cães com HAC revela, frequentemente, leucocitose por neutrofilia, linfopenia e 
eritrocitose ligeira (Melián et al., 2010). 
Os animais afetados apresentam por vezes um leucograma de stress que se caracteriza por uma 
neutrofilia sem desvio à esquerda, linfocitopenia, eosinopenia e monocitose embora este não seja 
um sinal específico. No geral, as alterações mais frequentes são linfopenia e eosinopenia 
(Peterson, 2007; Melián et al., 2010). Uma percentagem bastante elevada de cães (cerca de 87% 
dos animais afetados) apresenta trombocitose (Reusch, 2005). 
1.5.2.2. BIOQUÍMICA SÉRICA 
Aumento da atividade da fosfatase alcalina (FA) e da concentração de colesterol são os 
indicadores mais fiáveis de que se está perante um caso de HAC, verificando-se em 
aproximadamente 75-95% dos cães afetados pela doença, não existindo, contudo, uma correlação 
entre o valor do aumento e a gravidade do HAC (Ling et al., 1979; Nelson, 2006). O aumento de 
FA é, muitas vezes, dramático verificando-se com frequência valores superiores a 1000 U/L, 
todavia, a especificidade do teste é bastante baixa visto que muitas doenças podem provocar um 
aumento da FA (Behrend & Kemppainen, 2001; Reusch, 2005). Por outro lado, alguns cães com 
HAC apresentam valores normais da atividade da fosfatase alcalina e, como tal, este parâmetro 




não pode ser usado de forma isolada no diagnóstico da doença (Nelson, 2006). A interpretação 
do aumento da FA pode ser dificultada pela presença de três isoenzimas da FA: óssea, induzida 
por glucocorticóides e hepática (Kidney & Jackson, 1988). No HAC canino, o aumento da 
atividade da FA deve-se em parte à indução da isoenzima glucocorticoide presente unicamente 
no cão (Melián et al., 2010). O aumento da fosfatase alcalina induzida por glucocorticóides (S-
FA) verifica-se em várias doenças mas a sua ausência no soro pode ser usada para excluir o HAC 
da lista de diagnósticos diferenciais (Behrend & Kemppainen, 2001).  
As concentrações pré e pós-prandiais dos ácidos biliares podem encontrar-se levemente 
aumentadas nos animais afetados. Verifica-se também com alguma frequência um aumento na 
atividade da alanina aminotransferase (ALT), lipemia e hiperglicemia (Nelson, 2006). O 
aumento da atividade da ALT (geralmente inferior a 400 IU/l) encontra-se associado à 
hiperplasia das células hepáticas ou necrose celular (Reusch, 2005). A hiperglicemia ocorre 
devido aos efeitos dos glucocorticóides no fígado, onde estes atuam estimulando a 
neoglucogénese, que envolve a conversão de aminoácidos em carbohidratos (Greco & 
Stabenfeldt, 2012). Assim, verifica-se um aumento do glicogénio hepático bem como uma 
tendência para provocar um aumento da glicemia. Entre 40 a 60% dos animais apresentam 
hiperglicemia em jejum associada a hiperinsulinémia causada pela resistência à insulina dos 
glucocorticóides. Hiperglicemia causada pela presença de diabetes mellitus concomitante ocorre 
menos frequentemente e encontra-se associada a hipoinsulinémia (Zwicker et al., 2003). 
A percentagem de animais que apresenta resistência à insulina (hiperinsulinémia com valores 
normais ou elevados de glucose sérica) é de cerca de 85% (Zwicker et al., 2003). Apesar das 
alterações ao nível do metabolismo da glucose ocorrerem com frequência em cães com HAC, 
apenas cerca de 10% dos animais desenvolve diabetes mellitus (Reusch, 2005). 
1.5.2.3. ANÁLISE DE URINA 
A análise de urina é uma importante ferramenta de diagnóstico. A amostra de urina deve ser 
recolhida em casa preferencialmente visto que os animais internados têm tendência a diminuir o 
consumo de água devido ao stress ambiental (Reusch, 2005). A densidade urinária é, geralmente, 
inferior a 1,015 nos animais que não têm restrições no consumo de água. Animais que sofrem de 
HAC mas que são privados de água conseguem manter a densidade urinária dentro dos níveis de 
referência (Nelson, 2006). 




Se o cão sofre de diabetes mellitus concomitante, a análise de urina revela também glicosúria 
(Melián et al., 2010). 
Em 45% dos cães com HAC não tratado verifica-se a existência de proteinúria que pode ser 
provocada por uma glomerulonefrite, glomeruloesclerose ou pela hipertensão sistémica e 
glomerular induzidas pelos glucocorticóides. A proteinúria geralmente diminui ou é resolvida no 
decorrer do tratamento do HAC (Nelson, 2006). Pode também verificar-se proteinúria como 
consequência de infeções urinárias associadas, algo que se verifica em 50% dos cães com HAC 
(Ling et al., 1979). A proteinúria em cães com HAC não se encontra associada a 
hipoalbuminémia (Reusch, 2005). 
O rácio proteína/creatinina urinário num cão saudável é normalmente inferior a 0,5, mas em cães 
com HAC este valor encontra-se geralmente entre 1.0 e 6.0 (Melián et al., 2010). 
Quando se suspeita de HAC, deve ser colhida uma amostra de urina por cistocentese para cultura 
e antibiograma pois os glucocorticóides interferem muitas vezes na identificação das células 
inflamatórias e bactérias presentes na urina (Nelson, 2006). 
1.5.2.4. HORMONAS DA TIROIDE 
O hipercortisolismo prolongado interfere na secreção de TSH ao nível da hipófise, não se 
conhecendo os mecanismos por detrás deste processo. Num estudo envolvendo 102 cães com 
HAC, verificou-se que as concentrações basais de tiroxina (T4) total e triiodotironina (T3) se 
encontravam diminuídas em 58 (57%) e 53 (52%) animais, respetivamente, (Peterson, 1984). No 
mesmo trabalho, foram observados valores diminuídos tanto de T4 total como de T3 em 42 cães, 
16 cães tinham concentrações diminuídas apenas da T4 total e 11 cães cães apenas da T3 
(Peterson, 1984). As concentrações de T4 livre podem encontrar-se diminuídas ou aumentadas 
(Melián et al., 2010). 
Em cães com sintomatologia clínica de HAC e hipotiroidismo (alopecia, aumento de peso, 
letargia), o diagnóstico pode ser dificultado se os testes endócrinos não forem efetuados na 
ordem correta e nestes casos o HAC deve ser descartado antes de ser efetuada a avaliação da 
tiroide (Melián et al., 2010). Pensa-se que a suplementação de T4 em cães com HAC é 
desnecessária visto que as concentrações das hormonas da tiroide retornam aos valores de 
referência após o tratamento do HAC (Reusch, 2005). 




1.5.3. TESTES ENDÓCRINOS FUNCIONAIS 
A confirmação do diagnóstico de HAC e o estabelecimento da causa requerem testes específicos 
à funcionalidade do eixo hipófise-adreno-cortical. Estes testes permitem diferenciar HAC 
hipófise-dependente de tumores adrenais, planear o tratamento mais adequado e determinar um 
prognóstico mais preciso. No entanto, nenhum teste de diagnóstico é infalível na deteção do 
HAC e um resultado negativo não implica a ausência da doença (Behrend, 2013). Da mesma 
forma, não existe um teste que permita efetuar a determinar a etiologia da doença com certeza 
absoluta (Behrend & Kemppainen, 2001).  
A medição do cortisol basal por si só não tem valor diagnóstico no HAC visto que o valor de 
cortisol varia ao longo do dia e pode apresentar-se dentro dos valores de referência mesmo num 
animal com a doença (Eiler, 1984; Kemppainen et al., 1984). 
O diagnóstico da doença pode ser dificultado pela existência de uma comorbilidade não-adrenal. 
O stress causado pela doença pode resultar na secreção de ACTH e/ou cortisol através da 
estimulação do EHHA ou metabolismo do cortisol. Algumas doenças não-adrenais causam 
valores excessivos de cortisol no plasma e na urina, uma resposta exagerada à ACTH ou uma 
ausência de supressão pela dexametasona (Zerbe, 1999). Animais com insuficiência renal ou 
hepática crónica, diabetes mellitus não controlado e sujeitos a certos fatores ambientais podem 
apresentar valores alterados nos testes funcionais endócrinos (Zerbe, 1999).  
Existe uma certa dificuldade em diagnosticar animais com epilepsia visto que a administração de 
anticonvulsivos como o fenobarbital afeta os resultados de vários exames: o teste de estimulação 
pela ACTH (TeACTH), o teste de supressão com dexametasona em dose baixa (TSDDB) e a 
concentração de ACTH endógena (Behrend & Kemppainen, 2001). No entanto, foi sugerido que 
a administração de fenobarbital não influencia os resultados do TeACTH (Behrend et al., 2013) 
sendo este o teste mais apropriado quando não se pode adiar o teste num animal que tem uma 
doença não-adrenal concomitante (Zerbe, 1999).  
1.5.3.1. TESTES DE DETEÇÃO 
Os testes de diagnóstico utilizados para detetar a presença de HAC são: a determinação do rácio 
cortisol/creatinina urinário (RCCU), o TSDDB, o TeACTH e o teste V (Behrend & Kemppainen, 
2001). Apesar da elevada sensibilidade destes testes, todos podem apresentar falsos negativos 




(Tabela 3). Caso se obtenha um resultado negativo num dos testes num animal em que existe 
suspeita de HAC, deve ser considerado efetuar outro teste (Behrend et al., 2013). Caso se 
obtenha um resultado negativo em mais de um teste, deve ponderar-se a ausência de HAC ou a 
presença de uma forma leve da doença. Para testar esta última hipótese, o animal deve ser testado 
novamente após um período de 3-6 meses caso se verifique a progressão da doença (Behrend et 
al., 2013). 
Tabela 3 – Sensibilidade e especificidade de 3 testes de deteção de HAC (adaptado de Zerbe, 2000) 










van Liew et 
al., 1997 
RCCU 
Sensibilidade  50 99 100 75 - 
Especificidade  100 77 22 24 - 
TeACTH 
Sensibilidade  89 - - 80 95 
Especificidade  82 - - 86 91 
TSDDB 
Sensibilidade  100 85 - 100 96 
Especificidade  73 73 - 44 70 
 
1.5.3.1.1. CONCENTRAÇÃO DE CORTISOL BASAL  
Este teste não é recomendado. A concentração de cortisol varia durante o dia e um animal com 
HAC pode apresentar uma concentração de cortisol dentro dos valores de referência (Eiler et al., 
1984; Kemppainen e Sartin, 1984). Além disso, cães com doença não adrenal apresentam 
também com frequência valores elevados de cortisol (Church et al., 1994). 
1.5.3.1.2 RÁCIO CORTISOL/CREATININA URINÁRIO 
A excreção de cortisol na urina está aumentada em cães com HAC (Nelson, 2006). A excreção 
de creatinina é relativamente constante quando a função renal é estável e ao dividir a 
concentração de cortisol excretado na urina pela concentração de creatinina excretada, consegue-
se interpretar a concentração de cortisol independentemente do volume de urina produzida 
(Behrend & Kemppainen, 2001). Assim, o RCCU permite identificar um aumento da produção 
de cortisol pelas glândulas adrenais através do aumento de cortisol na urina (Reusch, 2005). A 
sensibilidade do teste varia consoante o estudo mas é geralmente bastante elevada (superior a 
75%) (Rijnberk et al., 1988; Jensen et al., 1997). Embora a obtenção de valores diminuídos 




permita excluir o HAC (sendo o teste realizado muitas vezes com esse propósito), o contrário 
não pode ser dito quando são obtidos valores aumentados (Nelson, 2006). Assim, o RCCU é 
utilizado para descartar o HAC mas nunca no diagnóstico definitivo da doença, devendo ser 
efetuado o teste de estimulação pela ACTH (TeACTH) ou o teste de supressão com 
dexametasona em dose baixa (TSDDB) para esse propósito (Behrend & Kemppainen, 2001). 
Em estudos anteriores verificou-se que a especificidade desde teste pode chegar a valores tão 
baixos como 20%, valor que diminui com o aumento da gravidade dos casos com doença não 
adrenal presentes nos estudos (Feldman & Mack, 1992; Kaplan et al., 1995; Smiley & Peterson, 
1993). Animais com piómetra, doença hepática, diabetes mellitus, diabetes insipidus, e 
hipercalcémia podem apresentar valores de RCCU alterados (Feldman & Mack, 1992). 
Idealmente, a amostra de urina deve ser recolhida pelo proprietário do animal no seu ambiente 
com o mínimo de stress possível visto que a ansiedade antes da recolha pode causar um aumento 
dos valores obtidos que não corresponde à realidade (Van Vonderen, 1998; Zerbe, 2000). No 
entanto, não está provado que a recolha efetuada em casa seja efetivamente mais eficaz visto que 
não foram efetuados estudos credíveis e completos neste sentido (Behrend & Kemppainen, 
2001). Caso seja possível, recomenda-se a obtenção de urina pelos proprietários de manhã (já 
que a amostra representa várias horas de produção urinária) pelo menos dois dias após a visita 
inicial ao consultório veterinário (Behrend et al., 2013).  
Este teste não é utilizado na diferenciação entre as etiologias do HAC mas valores superiores 
equivalem geralmente a animais com HAC-HD (Galac et al., 1997). 
1.5.3.1.3 TESTE DE ESTIMULAÇÃO PELA ACTH 
Este teste utiliza altas doses de corticotrofina para estimular a secreção adrenal de cortisol, sendo 
que uma resposta superior aos valores de referência equivale a um diagnóstico positivo de HAC 
(Behrend & Kemppainen, 2001). É um teste relativamente fiável no diagnóstico de HAC se for 
realizado antes do início do tratamento, sendo a sua sensibilidade de aproximadamente 80%. Ou 
seja, 20% dos cães afetados pela doença, apresentam valores normais neste teste e, como tal, este 
teste não deve ser usado para excluir o diagnóstico de HAC (Nelson, 2006). No entanto, estudos 
revelam que a sensibilidade do teste é mais elevada quando se tratam de casos de HAC-HD 
(87,4%) e os casos que não são detetados devem-se possivelmente a animais em estádios iniciais 
da doença em que a hiperplasia adrenal é mínima (Behrend & Kemppainen, 2001). Por outro 
lado, estudos que englobam apenas casos de tumores adrenais, revelam uma sensibilidade 




consideravelmente inferior (cerca de 61,3%) e os casos que não são detetados podem ser 
explicados tendo em conta que os tumores adrenais podem não ter recetores da corticotrofina 
(Behrend & Kemppainen, 2001). 
Em alguns casos atípicos, cães com HAC e sintomatologia típica da doença demonstram níveis 
de cortisol dentro dos valores de referência após o teste de estimulação com ACTH, verificando-
se em alguns casos a existência de alterações na síntese de esteróides que leva a um aumento da 
concentração de precursores (Reusch, 2005). Ou seja, o cortisol não é o único esteróide que 
influencia o eixo hipotálamo-hipófise-adrenais e provoca a sintomatologia típica da doença. O 
valor de um precursor em particular, a 17-hidroxiprogesterona (17-OHP) encontra-se por vezes 
elevado após a estimulação nestes casos atípicos (Ristic, 2002). Assim, no pequeno número de 
casos de HAC em os animais apresentam a sintomatologia e alterações bioquímicas típicas da 
doença mas em que o diagnóstico não é confirmado nem pelo TeACTH nem pelo TSDDB, 
procurou-se outro parâmetro que permitisse identificar a doença e verificou-se que os valores de 
17-OHP aumentam tanto nos casos típicos como atípicos após a estimulação pela ACTH. As 
concentrações de 17-OHP após o teste diminuem após o tratamento com mitotano ou 
adrenalectomia (Ristic, 2002). 
O TeACTH não permite diferenciar nem as diferentes etiologias da doença nem os diferentes 
tipos de neoplasias adrenais mas permite identificar de imediato casos de HAC iatrogénico 
(Nelson, 2006). Na presença de um HAC-HD, a constante sobrestimulação do córtex adrenal 
causada pelo excesso de corticotrofina leva ao aumento bilateral das glândulas adrenais e ao 
consequente aumento da capacidade secretora enquanto num tumor adrenal, o aumento de 
corticotrofina pode ter um efeito semelhante no aumento da secreção de cortisol (Behrend & 
Kemppainen, 2001). Embora seja pouco comum, alguns animais com tumores adrenais 
demonstram valores inferiores aos parâmetros de referência (Norman et al., 1999). 
Se a concentração plasmática de cortisol após a administração de ACTH não aumentar para um 
valor superior aos verificados antes da administração, conclui-se que se está perante um 
diagnóstico de HAC iatrogénico ou hipoadrenocorticismo, especialmente se os valores forem 
inferiores à variação basal normal (inferior a 5 µg/dl). Nestes casos, a sintomatologia apresentada 
e a história clínica do animal (por exemplo, saber se houve uma administração recente de 
glucocorticóides) permitem fazer essa diferenciação (Nelson, 2006).    




A maioria dos cães com HAC apresenta um aumento da concentração de cortisol sérico após a 
administração de ACTH, o que não confirma por si só, o diagnóstico. Alguns cães que não se 
encontram afetados pela doença apresentam valores anormais no teste – como por exemplo, 
animais sujeitos a stress crónico (Nelson, 2006). 
Em alguns casos raros, cães com tumores adrenais podem exibir uma resposta mínima ao 
TeACTH mas os valores pré e pós-administração de ACTH estão dentro ou acima dos valores de 
referência (Nelson, 2006). A Tabela 4 resume a interpretação dos resultados obtidos no teste. 
Tabela 4 – Significado clínico dos resultados obtidos no TeACTH (Nelson, 2006). 
Concentração plasmática de cortisol após a 
administração de ACTH 
Significado clínico 
Não aumenta ou inferior a 5 µg/dl (150 nmol/l) 
HAC iatrogénico ou 
hipoadrenocorticismo espontâneo. 
Aumento esperado: 6-17 µg/dl (180-510 nmol/l) Sem significado clínico. Normal. 
Aumento moderado: 18-24 µg/dl (540-720 nmol/l) 
Possível HAC espontâneo, 
comorbilidade ou stress crónico. 
Aumento elevado: superior a 24 µg/dl (720 nmol/l) 
Fortemente sugestivo de HAC 
espontâneo. 
 
1.5.3.1.4. TESTE DE SUPRESSÃO PELA DEXAMETASONA EM DOSE BAIXA 
(TSDDB) 
A dexametasona é um glucocorticoide sintético que não interfere nas medições de cortisol 
sanguíneo, sendo por isso utilizada para avaliar a função do eixo hipotálamo-hipófise-adrenal 
(Reusch, 2005). Para muitos clínicos, o TSDDB é o melhor teste para a deteção de HAC 
espontâneo (Behrend et al., 2013). Neste teste, a resistência à supressão é consistente com um 
diagnóstico de HAC visto que a dexametasona atua na hipófise diminuindo a secreção de ACTH 
o que reduz por sua vez o estímulo recebido pelas glândulas adrenais e a secreção de cortisol por 
parte das mesmas (Behrend & Kemppainen, 2001). O teste permite diferenciar cães saudáveis de 
cães com HAC (Figura 5), sendo a sua sensibilidade estimada entre 85-100% consoante o estudo 
(Rijnberk et al., 1988; Kaplan et al., 1995). A especificidade, no entanto, considera-se bastante 
inferior, sendo entre 44-73%, tendo em conta os estudos efetuados nesse sentido (Kaplan et al., 
1995; Kaplan et al., 1995). Considera-se geralmente que a especificidade é tanto menor quanto 
mais grave a doença não adrenal dos cães presentes no estudo (Kaplan et al., 1995). A 
concentração plasmática de cortisol deve ser avaliada antes, 4 e 8 horas após a administração da 




dexametasona que pode ser fornecida na forma de fosfato de dexametasona ou dexametasona em 
polietilenoglicol na dose de 0,01 e 0,015 mg/kg IV, respetivamente (Nelson, 2006; Behrend et 
al., 2013).  
Num cão saudável, a administração de dexametasona inibe a secreção de ACTH pela hipófise o 
que provoca uma diminuição da concentração de cortisol circulante durante um período superior 
a 24 horas e, nestes casos, a concentração de cortisol no sangue após o teste é geralmente inferior 
a 1 µg/dl (30 nmol/l) (Nelson, 2006). Esta diminuição verifica-se 2-3 horas após a administração 
de dexametasona (Reusch, 2005). Nos cães com HAC-HD, a hipófise é resistente ao 
retrocontrolo negativo da dexametasona (Behrend & Kemppainen, 2001; Nelson, 2006). A 
supressão da secreção da ACTH pela administração de uma dose baixa de dexametasona nesses 
animais não dura mais de 8 horas, continuando a ocorrer secreção de ACTH por parte da hipófise 
e consequentemente, produção de cortisol por parte das glândulas adrenais (Behrend & 
Kemppainen, 2001; Nelson, 2006). Nos cães com tumores adrenais, estes funcionam 
independentemente da secreção de ACTH endógeno e secretam cortisol autonomamente e a 
administração de dexametasona não afeta a concentração plasmática de cortisol (Behrend & 
Kemppainen, 2001). Nestes cães, a concentração sanguínea de ACTH é indetetável (Nelson, 
2006).  
Tanto nos cães com HAC-HD como nos que apresentam HAC-AD, as concentrações plasmáticas 
de cortisol são superiores a 1,4 µg/dl (ou 40 nmol/l) (Behrend & Kemppainen, 2001; Nelson, 
2006). Valores entre 1 e 1,4 µg/dl não excluem nem confirmam o diagnóstico. Quando o valor 
anterior à administração de dexametasona é inferior a 1 µg/dl, não é possível tirar conclusões 
(Nelson, 2006).   
Se o resultado obtido às 8 horas após a administração de dexametasona indicar um diagnóstico 
de HAC, o valor de cortisol plasmático às 4 horas pode ter importância na diferenciação entre 
HAC-HD (Behrend & Kemppainen, 2001; Nelson, 2006). Doses baixas de dexametasona 
suprimem a secreção da ACTH durante 2-6 horas após a administração em 60% dos cães com 
HAC-HD, o que não acontece nos animais com tumores adrenais (Nelson, 2006). Assim, quando 
existe supressão às 4h mas não às 8h, considera-se que o animal tem provavelmente um HAC-
HD (Behrend & Kemppainen, 2001; Nelson, 2006). Embora seja muito raro, cães com tumores 
adrenais podem apresentar resultados indicativos da existência de um HAC-HD (Norman et al., 
1999). 




A ausência de supressão é considerada um dado que não permite diferenciar a origem do HAC, 
ou seja, um resultado inconclusivo ou normal na prova de supressão com baixas doses de 
dexametasona não exclui o diagnóstico HAC e, por si só, um resultado positivo neste teste não 
confirma a doença (Behrend & Kemppainen, 2001; Nelson, 2006). Os resultados podem ser 
afetados pela administração de fármacos anticonvulsivo, stress, glucocorticóides exógenos 
(incluindo aqueles administrados topicamente) e doenças não-adrenais (Zerbe, 1999). 
Tabela 5 – Significado clínico dos resultados obtidos pelo TSDDB (Nelson, 2006). 
Concentração de cortisol após 4 e 8 horas Significado Clínico 
< 1 µg/dl (30 nmol) nas duas medições Sem significado clínico. Normal. 
Após 4 horas: < 1 µg/dl  
Possível HAC-HD 
Após 8 horas: > 1 µg/dl  
Um ou ambos os valores inferiores a 50% do 
valor anterior à administração de dexametasona 
Ambos os valores superiores a 1 µg/dl ou nenhum 
dos valores é inferior a 50% do valor anterior à 
administração de dexametasona 
HAC-HD ou HAC-AD 
 
1.5.3.1.5. TESTE V 
É um teste de triagem para o HAC e consiste na utilização simultânea do teste de supressão pela 
dexametasona e do TeACTH. Esta combinação não permite diferenciar de forma eficaz as 
diferentes causas do HAC (Behrend & Kemppainen, 2001; Nelson, 2006). Considera-se um 
resultado positivo no diagnóstico de HAC quando não ocorre supressão após a administração de 
dexametasona e existe simultaneamente uma resposta exagerada à administração posterior de 
ACTH (Behrend & Kemppainen, 2001; Nelson, 2006). Alguns animais apresentam supressão ou 
uma resposta normal ao TeACTH. Deve-se então interpretar dos dois testes independentemente, 
ou seja, avaliar cada “braço” do teste V em conjunto (Nelson, 2006). Visto que a dose de 
dexametasona é bastante elevada (0,1 mg/kg, IV), por vezes este teste permite efetuar a deteção e 
diferenciação da doença simultaneamente (Behrend & Kemppainen, 2001). A sensibilidade deste 
teste varia consideravelmente consoante o estudo, desde 76 a 93%, sendo que alguns autores não 
consideram este teste como uma alternativa viável no diagnóstico do HAC (Behrend, et al., 
2013; Feldman, 1985; Zerbe, 2000). 




1.5.3.2. TESTES DE DIFERENCIAÇÃO 
Estes testes permitem distinguir entre um caso de HAC-HD de um HAC-AD. O teste de 
supressão com dexametasona em dose alta (TSDDA) e a medição da concentração de ACTH 
endógeno são exemplos, bem como exames imagiológicos tal como referido anteriormente.  
É importante conhecer a etiologia da doença, visto que fornece informações importantes 
relativamente ao prognóstico do animal e ao tratamento mais adequado a cada caso (Behrend & 
Kemppainen, 2001; Nelson, 2006). 
1.5.3.2.1. TESTE DE SUPRESSÃO COM DEXAMETASONA EM DOSE ALTA 
Este teste é geralmente utilizado quando o teste com baixa dose não confirma o HAC-HD 
(Nelson, 2006). 
Os tumores adrenocorticais funcionam independentemente da ACTH hipofisária e portanto 
nunca devem responder à supressão com dexametasona ao contrário do que acontece com as 
neoplasias hipofisárias (Behrend & Kemppainen, 2001; Nelson, 2006). A administração de doses 
cada vez maiores deve suprimir a secreção de ACTH pela hipófise na maioria dos cães com 
HAC-HD e cerca de 75% dos cães com a doença apresentam algum tipo de supressão da 
produção de cortisol durante o teste (Nelson, 2006). Ou seja, uma dose elevada de dexametasona 
pode ultrapassar a resistência ao retrocontrolo negativo (Behrend & Kemppainen, 2001). Os 
restantes 25-30% no entanto, bem como a totalidade dos animais com tumores adrenais, não 
apresentam qualquer tipo de supressão (Feldman, 1985; Feldman et al., 1993; Nelson, 2006). 
Considera-se supressão quando as concentrações plasmáticas de cortisol são inferiores a 30 
nmol/l (aproximadamente 1 µg/dl) ou menos de 50% do valor basal às 4 ou 8 horas após a 
administração de dexametasona (Feldman et al., 1993). Podem ser utilizadas doses superiores ao 
normal (1,0 mg/kg em vez de 0,1mg/kg, IV ou IM) quando se pretende suprimir a hipófise em 
animais com HAC-HD resistente à dexametasona (Nelson, 2006).  
Perante um resultado negativo, deve ser considerada a possibilidade da existência de um possível 
tumor de grandes dimensões (Melián et al., 2010). Embora raro, existem casos em que ocorre 
supressão da produção de cortisol em animais com tumores adrenais, verificando-se pequenas 
diminuições da concentração de cortisol (Feldman et al., 1993).  
 




1.5.3.2.2 CONCENTRAÇÃO DE ACTH ENDÓGENA  
A medição da concentração de ACTH é considerada como o teste de diferenciação por 
excelência em animais com HAC (Behrend et al., 2013). É avaliada, geralmente, quando os 
resultados da ecografia abdominal são inconsistentes com o resultado de um teste do eixo 
hipofisário ou quando os resultados da ecografia abdominal são confusos, mas é um teste pouco 
usado para diagnosticar cães com HAC pois muitos animais afetados pela doença apresentam 
valores no intervalo de referência normal (Nelson, 2006). 
No entanto, a determinação da concentração de ACTH endógeno permite diferenciar os dois 
tipos de HAC espontâneo, sendo que os valores se encontram aumentados quando a hipófise 
produz ACTH em excesso (HAC-HD) e diminuídos na presença de tumores adrenais que vão 
suprimir a sua produção (Tabela 6) (Nelson, 2006; Behrend & Kemppainen, 2001). A amostra de 
sangue deve ser processada o mais rapidamente possível visto que a hormona desaparece 
rapidamente da amostra de sangue fresco colhida. O sangue deve ser recolhido para um tubo com 
EDTA e centrifugada imediatamente. O plasma deve ser armazenado a temperaturas entre -20º e 
-70ºC, sendo posteriormente enviada para análise laboratorial envolta em gelo (Reusch, 2005).  
Este teste tem uma sensibilidade elevada quando o protocolo inclui repetição do teste em animais 
que demonstram um primeiro resultado inconclusivo e facilita o diagnóstico de um tumor 
adrenal (Behrend & Kemppainen, 2001). 
Tabela 6 – Significado clínico das concentrações plasmáticas de ACTH (adaptado de Nelson, 2006 e Reusch, 
2005). 
Concentração de ACTH Significado clínico 
20 -100 pg/ml Variação normal 
< 20 pg/ml Altamente sugestivo de HAC-AD 
10-45 pg/ml Não é possível retirar conclusões 
> 45 pg/ml 45% dos casos de HAC-HD 
> 100 pg/ml 85-90 % dos casos de HAC-HD 
  





O tratamento do HAC pode ser médico ou cirúrgico. Após o diagnóstico da doença, o tratamento 
médico deve ser preterido à abordagem cirúrgica quando os resultados da ecografia abdominal 
não são conclusivos, se existirem fatores desfavoráveis à cirurgia (como a idade avançada do 
animal ou existência de uma comorbilidade) ou se o proprietário do animal não estiver disposto a 
considerar a cirurgia. Se, por algum motivo, houver qualquer tipo de incerteza em relação ao 
diagnóstico, o tratamento médico não deve ser iniciado, devendo ser feita uma reavaliação do 
animal após um período de 1 a 3 meses (Nelson, 2006). 
Cães com resultados nos testes laboratoriais indicativos da doença mas que não apresentam 
sintomatologia clínica, não devem ser tratados (Melián et al., 2010; Behrend, 2015). As drogas 
mais utilizadas no tratamento médico têm custo elevado e podem ter efeitos secundários graves. 
Como tal, caso os sinais clínicos sejam ligeiros ou cosméticos (como alopecia, por exemplo), 
deve-se considerar cuidadosamento os custos e benefícios do tratamento (Behrend, 2015). 
1.6.1. TRATAMENTO MÉDICO 
1.6.1.1. MITOTANO  
Destruição Adrenocortical Parcial 
A quimioterapia com mitotano é o tratamento mais usado para o HAC-HD, sendo também usada 
como uma alternativa à adrenalectomia utilizada no tratamento de tumores adrenais (Nelson, 
2006). 
Este tratamento tem excelentes resultados em cerca de 80% dos cães com HAC-HD e pode ser 
usado em cães com tumores adrenais embora com eficácia inferior visto que as células tumorais 
são frequentemente mais resistentes aos efeitos citolíticos do mitotano quando comparadas com 
as células hiperplásicas (Melián et al., 2010).  
O mitotano, também conhecido como o.p’-DDD, é um potente medicamento adrenocorticolítico 
que causa a necrose da zona fasciculata e da zona reticularis (local de produção 
mineralocorticoide) e com um efeito inferior sobre a zona glomerulosa que é menos sensível a 
esta droga (Reusch, 2005). A absorção gastrointestinal do mitotano é aumentada na presença de 




gordura e o mitotano é mais eficaz quando cada dose é triturada, misturada com uma pequena 
quantidade de óleo vegetal e administrada com o alimento (Nelson, 2006). 
O mitotano é utilizado de duas formas consoante o objetivo pretendido. Tradicionalmente, o 
mitotano é usado no controlo do estado hiperadrenal e consiste em duas fases: a indução inicial e 
uma fase de manutenção para toda a vida (para evitar a recorrência dos sinal clínicos da doença). 
O outro método, a adrenalectomia medicamentosa, pretende destruir o córtex adrenal e converter 
o HAC em hipoadrenocorticismo (Nelson, 2006). O objetivo da destruição adrenocortical parcial 
é a destruição da zona fasciculata e da zona reticularis de modo a cessar a produção excessiva de 
cortisol e restringir a sua síntese aos níveis diários necessários ao funcionamento do organismo. 
A zona glomerulosa mantém geralmente a sua função (Melián et al., 2010). 
A dose do mitotano é de 25-50 mg/kg/dia (até um valor máximo de 1000g) na fase inicial de 
indução sendo a dose dividida em duas tomas, sempre após as refeições (Ramsey & Neiger, 
2007). Nos animais que apresentam polidipsia ou diabetes mellitus concomitante a dose é 
diminuída para 25-35 mg/kg (Nelson, 2006). 
A administração diária de mitotano deve ser parada de imediato, quando se verifica uma 
diminuição significativa da ingestão de água e do apetite ou quando o animal apresenta vómitos 
diarreia ou letargia (Reusch, 2005). A apresentação de alterações do apetite é um dos sinais mais 
fiáveis que indicam a eficácia do tratamento, altura em que deve ser efetuado um teste de 
estimulação de ACTH para controlo da doença (cerca de 5 dias após o início do tratamento). O 
tratamento médico é considerado eficaz se a concentração plasmática de cortisol após a 
estimulação com ACTH for de 1-4 µg/dl, momento após o qual se inicia a fase de manutenção 
(Reusch, 2005). 
A administração de glucocorticóides durante o tratamento é controversa e trata-se de uma 
preferência pessoal. Alguns clínicos acreditam que administração de doses baixas de 
prednisolona durante a fase de indução ajuda a minimizar ou mesmo evitar as reações adversas 
causadas pelos hipocortisolismo induzido pelo mitotano. Outros clínicos opõem-se a esta ideia, 
argumentando que alguns sinais clínicos como polidipsia, polifagia e poliúria que são usados 
para identificar o controlo da doença podem persistir caso se administre simultaneamente 
glucocorticóides durante a fase de indução (Nelson, 2006).  




A fase de manutenção consiste na administração de cerca de 25-50 mg/kg de mitotano por 
semana, sendo a dose dividida de forma a administrar duas vezes por semana (Ramsey & Neiger, 
2007). Nos dias determinados, o mitotano deve ser fornecido após as refeições e os animais 
devem ser mantidos sob vigilância apertada de forma a identificar rapidamente sinais de 
hipocortisolismo ou recorrência da sintomatologia, casos em que se seria necessário uma 
diminuição ou um aumento da dose, respetivamente (Reusch, 2005). 
Para monitorizar a eficiência do tratamento devem ser efetuados testes de estimulação de ACTH 
cada 1 a 3 meses no início da fase de manutenção e, posteriormente, cerca de duas vezes por ano, 
pretendendo obter que o resultado se situe entre 1-5 µg/dl (Reusch, 2005).  
Embora seja raro, em alguns animais tratados ocorre uma deficiência em mineralocorticoides, 
devendo ser administrada prednisolona (Reusch, 2005). Embora geralmente temporária, em 
cerca de 5% dos casos, esta situação torna-se permanente e deve ser administrado igualmente um 
mineralocorticoide como a fludrocortisona. (Reusch, 2005).  
Destruição adrenocortical total 
O objetivo deste tratamento é a destruição completa do córtex das glândulas adrenais, resultando 
em hipoadrenocorticismo iatrogénico (Melián et al., 2010). 
O mitotano em quantidades elevadas é a substância utilizada para esse efeito e, após o 
tratamento, é necessário que o animal seja medicado para a insuficiência adrenocortical durante 
toda a sua vida. Este é um tratamento consideravelmente mais caro e 33% dos animais sofre de 
recidivas, voltando a apresentar sinais de HAC (Nelson, 2006). 
A dosagem de mitotano utilizada é 50-75 mg/kg/dia durante 25 dias (Melián et al., 2010). A 
medicação deve ser dividida em 3 ou 4 doses diárias para facilitar a absorção intestinal e 
minimizar os efeitos secundários (Nelson, 2006). No terceiro dia de administração de mitotano, 
inicia-se o tratamento com fludrocortisona (0,01 mg/kg, SID) e cortisona (1 mg/kg, BID), sendo 
que uma semana após o fim do tratamento, a dose de cortisona é diminuída para metade (Reusch, 
2005). A prednisolona pode ser usada no lugar da cortisona nas doses de 0,4 mg/kg e 0,2 mg/kg, 
respetivamente, visto que se trata de uma substância menos dispendiosa (Reusch, 2005).O 
tratamento pode ter de ser parado durante curtos períodos de tempo caso os animais demonstrem 




efeitos secundários ao mitotano como vómitos, anorexia, diarreia, fraqueza e sintomatologia 
neurológica (Melián et al., 2010).  
Este protocolo tem uma remissão clínica de cerca de 86% em cães com HAC-HD. Testes de 
estimulação por ACTH devem ser efetuados com regularidade visto que a sintomatologia inicial 
pode reaparecer num animal tratado (Reusch, 2005). 
1.6.1.2. TRILOSTANO 
O trilostano é um inibidor competitivo da enzima que interfere na conversão da pregnenolona em 
progesterona na glândula adrenal, inibindo a produção de cortisol (Nelson, 2006). Embora seja 
bastante dispendioso, o trilostano tem demonstrado bons resultados na eliminação da 
sintomatologia de HAC por períodos prolongados e pode ser um tratamento alternativo em 
animais com HAC-HD (Nelson, 2006). O trilostano tem uma resposta excelente em cerca de 
80% desses casos e é também usado no controlo de HAC causado por tumores adrenais (Melián 
et al., 2010). Em alguns animais verifica-se um agravamento inicial dos sinais dermatológicos 
antes que se verificar uma melhoria significativa (Melián et al., 2010).  
Os objetivos deste tratamento são os mesmos que o tratamento com mitotano e cetoconazol, 
pretendendo-se que a concentração de cortisol após a estimulação com ACTH 10 a 14 dias após 
o início do tratamento seja de 2-5 µg/dl. Caso tal não aconteça deve ser efetuado um ajuste da 
dose (Nelson, 2006). A dose inicial de trilostano deve ser de 1-2,5 mg/kg, SID (Melián et al., 
2010) embora alguns autores defendam doses superiores que podem chegar às 10 mg/kg 
(Ramsey & Neiger, 2007). Cerca de 70% dos cães tratados com trilostano responde bem ao 
tratamento, apresentando menos efeitos secundários em comparação com cães tratados com 
mitotano mas alguns necessitam de administrações bidiárias (Ramsey & Neiger, 2007). 
1.6.1.3. CETOCONAZOL 
Uma alternativa ao mitotano, substância antifúngica e que inibe de forma reversível a 
esteroidogénese adrenal, funcionando de forma semelhante ao trilostano (Ramsey & Neiger, 
2007), o qual será a seguir descrito. O cetoconazol tem poucos efeitos na produção de 
mineralocorticoides, apresenta baixa toxicidade e os cães parecem tolerar melhor o tratamento 
quando é a dose é aumentada progressivamente (Nelson, 2006). O cetoconazol pode ser usado na 
estabilização de cães com HAC-AD antes da adrenalectomia ou que, por algum motivo, não 




podem ser submetidos a tratamento cirúrgico mas também como tratamento primário em animais 
pequenos (cães de peso inferior a 5 kg) nos quais o doseamento com mitotano é problemático ou 
em animais que apresentam sensibilidade ao mitotano. Em animais em que a cirurgia não é uma 
opção devido à malignidade dos tumores adrenais, o cetoconazol pode ser utilizado como 
tratamento paliativo (Behrend, 2015).  
O cetoconazol tem uma duração de 8 a 16 horas, devendo ser administrado de doze em doze 
horas (Behrend, 2015). Inicia-se numa dose de 5 mg/kg, BID, durante 7 dias que é 
posteriormente aumentada para 10 mg/kg, BID, durante 14 dias caso não se verifiquem efeitos 
secundários. Tendo em conta que o cetoconazol é hepatotóxico em doses elevadas, um aumento 
de 5 mg/kg, BID, pode ser efetuado até se obter um resultado positivo, não se devendo 
ultrapassar a dose máxima de 30 mg/kg, BID (Ramsey & Neiger, 2007). A maioria dos animais 
demonstra bons resultados em tratamentos longos nas doses de 10 e 15 mg/kg, BID (Behrend, 
2015). O cetoconazol tem como desvantagens o custo elevado, a necessidade de administração 
bidiária para o resto da vida do animal e a ineficácia da substância em 20-25% dos casos 
(Behrend, 2015). Tem também como possíveis efeitos secundários anorexia, diarreia e aumento 
da atividade das enzimas hepáticas. Quando se verifica hipocortisolismo, os animais recuperam 
rapidamente quando se cessa a administração de cetoconazol (Reusch, 2005). 
1.6.1.4. SELEGILINA 
A selegilina é um inibidor enzimático que afeta o metabolismo da dopamina e aumenta as suas 
concentrações hipotalâmicas e hipofisárias, o que resulta na inibição da secreção de ACTH 
(Behrend, 2015). Esta substância demonstrou eficácia em cerca de 20% dos animais com HAC-
HD, o que corresponde à percentagem de animais em que a doença se origina na pars intermedia 
(Reusch et. al, 1999). Devido à ausência de resposta a este tratamento por parte da maioria dos 
animais, selegilina não é recomendado no tratamento do HAC-HD (Reusch et. al, 1999). No 
entanto, selegilina pode melhorar a atividade do animal e as interações com os membros da 
família, independentemente da sua eficácia no tratamento da doença, um efeito que se pensa ser 
causado pelas moléculas que são produzidas durante a metabolização do selegilina, anfetamina e 
metanfetamina (Reusch, 2005). 




1.6.1.5. OUTRAS OPÇÕES TERAPÊUTICAS 
Existem outras formas de tratamento médico do HAC que são menos utilizadas em Medicina 
Veterinária. 
Radioterapia 
A radioterapia tem como objetivo a diminuição ou eliminação de sintomatologia neurológica em 
cães com HAC-HD (Nelson, 2006). A irradiação reduz com sucesso o tamanho das neoplasias 
hipofisárias, reduzindo ou eliminando a sintomatologia neurológica nos animais com síndrome 
de macrotumor hipofisário (Bley et al., 2005; Dow et al., 1990; Goossens et al., 1998). No 
entanto, este método não é eficaz ou duradouro na resolução da restante sintomatologia da 
doença que, juntamente com produção elevada de ACTH, pode persistir um ano após o fim do 
tratamento (Dow et al.; 1990, Goossens et al., 1998). A irradiação é fornecida de forma 
fracionada, ao longo de várias semanas (Fornel et al., 2007; Goossens et al., 1998). O tipo de 
radiação escolhida pode ser diferente consoante o caso como, por exemplo, cobalto 60 ou feixes 
de megavoltagem administrados por um acelerador linear de electrões (Fornel et al., 2007). 
Bromocriptina 
A bromocriptina, um agonista da dopamina, reduz as concentrações plasmáticas de ACTH. 
Apesar de eficaz em seres humanos, não revelou a mesma eficácia em cães ao mesmo tempo que 
provocou efeitos adversos em muitos dos animais tratados. Como tal, não é considerada como 
uma opção terapêutica (Behrend, 2015).  
Metiropona e aminoglutetimida 
A metiropona e aminoglutetimida são utilizadas em separado ou combinadas nos seres humanos  
para reduzir a secreção de cortisol mas existem poucos estudos que comprovem a sua eficácia 
em cães (Behrend, 2015).  
A aminoglutetimida demonstrou uma eficácia muito inferior ao mitotano e cetoconazol no cães, 
bem como um aumento das enzimas hepáticas e efeitos secundários na maioria dos animais. 
Assim, não é recomendada no tratamento de HAC (Pérez-Alenza et al., 2002). 
  





Num dos estudos mais recentes, a cabergolina demonstrou ser eficaz em apenas 40% dos casos 
de HAC mas demonstra um efeito duradouro, não ocorrendo recidivas mesmo quatro anos após o 
início do tratamento nos casos em que este é bem-sucedido (Castillo et al., 2008). 
Ácido retinóico 
O ácido retinóico inibe a proliferação, crescimento e invasão celular, induzindo a apoptose e 
diferenciação em vários tumores (Castillo & Gallelli, 2010). É eficaz no controlo de HAC-HD 
em cães, reduzindo os níveis séricos de cortisol, de ACTH, o tamanho de tumores hipofisários e 
o RCCU, sem recidivas 6-12 meses após o início da terapia. (Castillo et al., 2006). Esta 
substância revelou melhores resultados que o cetoconazol sem os efeitos hepatotóxicos do 
mesmo em tratamentos com duração de 180 dias (Ortemberg et al., 2007). Novos estudos devem 
ser efetuados sobre a sua eficácia comparativamente às drogas mais frequentemente utilizadas 
(mitotano e trilostano). 
1.6.2. TRATAMENTO CIRÚRGICO 
1.6.2.1. ADRENALECTOMIA 
É o tratamento de escolha para o HAC causado por tumores adrenais caso não existam lesões 
metásticas, invasão de órgãos ou vasos sanguíneos, elevado risco anestésico (por exemplo pela 
existência de uma doença concomitante ou um estado debilitado causado pela patologia) ou caso 
a probabilidade de tromboembolismo durante a cirurgia seja considerada alta devido à 
hipertensão sistémica (Nelson, 2006). Outros indicadores que podem indicar uma elevada 
probabilidade de insucesso da operação cirúrgica são o elevado rácio proteína/creatinina e a 
baixa concentração sérica de antitrombina (Norman et al., 1999).  
A adrenalectomia é uma técnica complexa que deve ser sempre efetuada por um cirurgião 
experiente. Quanto maior é o tamanho da massa, menor é a probabilidade de obter sucesso e 
maior a probabilidade de ocorrerem complicações e da neoplasia ser um carcinoma. Para massas 
superiores a 6 cm, a extração cirúrgica é difícil (Nelson, 2006). Caso a remoção tumoral seja 
incompleta, a sintomatologia pode persistir ou a doença pode reaparecer semanas ou meses após 
a cirurgia (Reusch, 2005). 




Cerca de 50% dos animais desenvolve complicações pós-operatórias graves como pancreatite, 
pneumonia, tromboembolismo pulmonar, insuficiência renal aguda, hipoadrenocorticismo 
(devido ao níveis insuficientes de esteróides) e sepsis. A taxa de mortalidade varia consoante os 
estudos (Reusch, 2005). O tratamento médico com mitotano ou cetoconazol é uma alternativa 
viável especialmente quando se trata de animais idosos ou sob alto risco de problemas 
anestésicos, cirúrgicos ou pós-cirúrgicos (Nelson, 2006). Não se devem administrar 
glucocorticóides antes do procedimento cirúrgico visto que estes podem agravar a hipertensão, 
causar hiperhidratação e aumentar o risco de episódios tromboembólicos (Nelson, 2006). 
Geralmente ocorre hipocortisolismo agudo após a cirurgia e deve ser administrada dexametasona 
aos fluidos de infusão (0,1 a 0,2 mg/kg) de modo a que o animal receba a dose indicada durante 
um período de 6 horas após o qual se deverá fazer uma administração bidiária até que o animal 
esteja apto para receber medicação oral (prednisolona, 0,25-0,5 mg/kg, BID) (Nelson, 2006). A 
hidrocortisona é uma alternativa à dexametasona pois tem atividade tanto glucocorticoide como 
mineralocorticoide (Melián et al., 2010). Quando o animal estiver a comer e beber por si, a 
frequência de administração de prednisolona passa para apenas uma vez por dia, efetuada de 
manhã, sendo diminuída progressivamente durante os 3 ou 4 meses seguintes. Se a 
adrenalectomia for unilateral, o tratamento com prednisolona pode ser interrompido quando a 
glândula contralateral se tornar funcional. Quando o procedimento cirúrgico é bilateral, a 
condição do animal permanece estável quando é tratada com prednisolona (Nelson, 2006). Após 
a cirurgia, as concentrações eletrolíticas devem ser cuidadosamente controladas. Concentrações 
séricas de sódio inferiores a 138 mEq/l ou de potássio superiores 5,5 mEq/l ocorrem 
desenvolvem-se em 30-40% dos casos. As alterações resolvem-se geralmente após um ou dois 
dias, á medida que o animal recupera e se começa a alimentar mas quando persistem por mais de 
48 horas ou se piorarem, recomenda-se a administração de mineralocorticoides, sendo o pivalato 
de desoxicorticosterona geralmente mais eficaz que o acetato de fludrocortisona (Nelson, 2006). 
Devem ser também administrados antibióticos, analgésicos e heparina quando necessário. Em 
casos de tumores bilaterais em que é efetuada adrenalectomia bilateral, o animal necessita de 
suplementação de glucocorticóides e mineralocorticoides para o resto da vida (Reusch, 2005). A 
remoção de ambas as glândulas adrenais resulta geralmente na eliminação da sintomatologia 
mas, considerando a facilidade e elevada da percentagem de sucesso do tratamento médico, pode 
questionar-se se vale à pena proceder à cirurgia tendo em conta os seus riscos (Reusch, 2005). 
  





A hipofisectomia tem como objetivo remoção cirúrgica de lesões pituitárias que provocam um 
aumento da produção de ACTH em cães com HAC-HD podendo, em alguns casos, ser o 
tratamento de escolha nestes animais (Meij et al., 1998; Behrend & Kemppainen, 2001). Este 
procedimento tem de ser efetuado por um cirurgião com bastante experiência (Melián et al., 
2010; Behrend, 2015). É o tratamento de escolha em medicina humana para os pacientes com 
HAC-HD mas a sua utilização em cães começou a ser feita bastante mais tarde, com uma 
abordagem transesfenoidal (Meij et al., 1998). A experiência do cirurgião neste procedimento, 
uma avaliação pré-cirúrgica médica e imagiológica exaustiva e um bom acompanhamento pós-
operatório são essenciais na redução da mortalidade desta técnica (Meij et al., 1998). As 
complicações mais frequentes incluem hiponatremia pós-cirúrgica, queratoconjuntivite seca, 
diabetes insipidus e hipotiroidismo secundário (Meij et al., 1998; ). 
1.7. PROGNÓSTICO 
O prognóstico varia consoante a etiologia da doença e o tratamento utilizado bem como a 
existência de patologias concomitantes ou complicações da doença.  
Existe uma mortalidade elevada em animais sujeitos a adrenalectomia. Aqueles que sobrevivem 
até ao momento de alta têm uma esperança média de vida superior a 10 meses (Massari et al., 
2008). A existência de um adenocarcinoma, tumores de maiores dimensões, presença de 
metástases ou trombose venosa foram fatores associados a um pior prognóstico (Massari et al., 
2008). Um estudo com um menor número de casos não encontrou correlação entre o diagnóstico 
histopatológico e a esperança média de vida (Anderson, 2011). Cães com adenocarcinoma 
sobrevivem, em média, entre 360 a 778 dias (Anderson, 2011; Massari et al., 2008).  
Animais sujeitos a hipofisectomia tranesfenoidal têm um prognóstico bastante bom (Reusch, 
2005). No entanto, a ocorrência de recidivas é um problema grave tanto nos seres humanos como 
nos cães sendo que um estudo revelou que em 150 cães, 25% dos animais tinham voltado a 
desenvolver um tumor hipofisário num período de dois anos após a cirurgia (Hanson et al., 
2005). 




Cães tratados com mitotano e trilostano não apresentam diferenças consideráveis em termos de 
esperança média de vida, sendo esta aproximadamente de 24 meses. Tanto em casos de HAC-
HD como de HAC-AD, os animais sujeitos a tratamento com mitotano apresentam uma taxa de 
sobrevivência apenas levemente superior aos que são tratados com trilostano (Barker et al., 
2005; Arenas et al., 2014). 
A esperança média de vida após a utilização de radioterapia varia entre 539 e 1174 dias (Fornel 
et al., 2007; Bley et al., 2005; Dow et al., 1990). O prognóstico parece estar associados à 
severidade dos sinais clínicos apresentados antes do início do tratamento. Cães que, na consulta 
inicial, apresentam prostração severa têm maior risco de morte que animais que apresentam 
apenas convulsões ou sintomatologia neurológica leve (Théon et al., 1998). 
  





Este estudo teve como objetivo principal avaliar a sintomatologia clínica de 22 cães sob suspeita 
de hiperadrenocorticismo e os resultados do diagnóstico da doença através de testes endócrinos 
(TeACTH e RCCU), análises de bioquímica sérica e exames imagiológicos (ecografia abdominal 
e tomografia computadorizada). 
Pretendeu-se caracterizar a população de animais afetados por esta doença em relação à raça, à 
idade, ao peso vivo e ao sexo.  
Foram igualmente descritos dois casos clínicos que se consideraram com maior interesse 
devido à sua abordagem diagnóstica e resposta ao tratamento.  




3. MATERIAL E MÉTODOS 
Este trabalho foi realizado no âmbito do estágio curricular do Mestrado Integrado em Medicina 
Veterinária da Universidade Lusófona de Humanidades e Tecnologias em Lisboa e efetuado no 
Hospital Veterinário SOSVET, em Almada. Durante o período compreendido entre setembro de 
2009 e março de 2010, foi possível participar nas consultas, nos exames imagiológicos de 
radiografia, ecografia e endoscopia e em procedimentos cirúrgicos de animais de companhia 
totalizando 800 horas de formação. 
3.1. AMOSTRA ESTUDADA 
No período de estudo, foram reportados 22 cães com ou sob suspeita de HAC devido ao facto de 
apresentarem uma sintomatologia típica da doença (18 cães), imagem ecográfica compatível com 
a doença (3 cães) ou valor de FA superior aos valores de referência (1 cão). 
3.2. DIAGNÓSTICO DE HIPERADRENOCORTICISMO 
O diagnóstico de HAC foi efetuado através através da sintomatologia clínica, análises 
laboratoriais, testes funcionais e exames imagiológicos. 
O teste funcional endócrino de escolha na maioria dos casos foi o TeACTH, tendo sido efetuado 
em 18 dos 22 casos. Para este efeito, foi recolhido sangue antes e duas horas após a 
administração de ACTH sintética (Synacthen
®
, Novartis, Suíça) na dose de 0,125 mg em cães 
com menos de 5 kg e 0,25 mg em cães com mais de 5 kg, denominando-se essas medições de T0 
e T1, respetivamente. As amostras de sangue foram enviadas para o laboratório DNAtech de 
Lisboa para ser efetuado o doseamento de cortisol através da técnica de quimioluminescência. 
O rácio cortisol/creatinina urinário foi utilizado em 10 casos. As amostras de urina foram 
colhidas pelos proprietários fora do ambiente hospitalar e enviada igualmente para o laboratório 
DNAtech (Lisboa).  
Em 15 dos 22 cães avaliados foi efetuada a medição da FA no aparelho Keylab (BPC BioSed, 
Itália). Nos casos em que foi efetuado hemograma, foi utilizado o aparelho Hemavet 950FS 
(Drew Scientific, EUA). 




Em 7 animais, foi efetuada uma ecografia abdominal, sendo utilizado o ecógrafo MyLab30 
(Esaote, Itália) e sondas de 7,5 e 10 MHz. 
3.3. CARACTERIZAÇÃO DOS ANIMAIS COM HAC 
Os 15 animais com diagnóstico da doença foram estudados quanto à epidemiologia em relação à 
idade, sexo, à sua sintomatologia clínica, análises laboratoriais, testes funcionais e exames 
imagiológicos. Foram recolhidos igualmente dados relativos à sintomatologia apresentada, 
análises e exames imagiológicos efetuados em cada caso. 
Os sinais clínicos avaliados neste estudo foram: poliúria e polidipsia, abdómen pendular 
hepatomegália, perda de pêlo, letargia, polifagia, fraqueza muscular, anestro, obesidade, 
comedões, atrofia testicular, hiperpigmentação, calcinose cutânea, paralisia do nervo facial e 
sinais neurológicos. 
3.4. CASOS CLÍNICOS 
Dois dos casos clínicos estudados foram selecionados e descritos com maior detalhe. O primeiro 
foi o caso de uma cadela sem raça definida (SRD) que apresentou um quadro sintomatológico 
pouco comum, bem como uma resposta excecional ao tratamento. O segundo caso descrito foi de 
uma cadela de raça Husky Siberiano, sendo este caso escolhido devido à existência de uma 
patologia concomitante (epilepsia idiopática) para a qual o animal estava medicado e que poderia 
influenciar o processo de diagnóstico. 
3.5. ANÁLISE ESTATÍSTICA 
Os dados obtidos foram inseridos no programa informático Microsoft Excel 2010 (Microsoft), 
sendo o mesmo utilizado na construção de gráficos e tabelas, bem como para a obtenção de 
estatística descritiva (média, erro-padrão, frequência relativa e frequência absoluta) 
relativamente aos sinais apresentados.  
Os cálculos relacionados com o número de sinais clínicos no intervalo de confiança escolhido 
(95%) foram efetuados através da calculadora científica TI-84 Plus (Texas Instruments, EUA). 





4.1. CARACTERIZAÇÃO EPIDEMIOLÓGICA DOS ANIMAIS 
COM DIAGNÓSTICO DE HAC 
O diagnóstico de HAC foi confirmado em 15 dos 22 cães da amostra. Foi considerada a presença 
da doença quando um animal com sintomatologia clínica (não explicada por uma comorbilidade) 
apresentou um resultado correspondente a HAC em pelo menos um destes critérios: TeACTH, 
RCCU e visualização de um tumor adrenal (no caso de HAC-AD). 
Os 15 animais em que confirmou a presença de HAC foram avaliados relativamente à sua idade, 
peso vivo, raça e sexo, encontrando-se os dados obtidos organizados na Tabela 7. 
 
Tabela 7 – Caracterização de 15 cães com HAC relativamente à raça, à idade e ao sexo.  
Cão Raça Idade Sexo 
1 Yorkshire Terrier 11 M 
2 Cavalier King Charles Spaniel 10 M 
3 SRD  17 F 
4 SRD  15 F 
5 SRD  16 F 
6 Husky 14 F 
7 SRD  12 F 
8 Caniche Anão 8 F 
9 SRD  13 F 
10 SRD  10 F 
11 SRD  10 F 
12 SRD  8 F 
13 Caniche Anão 9 F 
14 Daschund 7 F 
15 Lhasa Apso 9 F 
Legenda: F – fêmea; M – macho 




Dos 22 casos iniciais, não se considerou a presença da doença em 7 cães por várias razões: 2 
animais apresentaram sintomatologia inespecífica, FA bastante elevada mas o TeACTH e RCCU 
dentro dos valores de referência; 2 animais não foram considerados por ter sido diagnosticada 
uma patologia com sintomatologia coincidente (um dos animais  foi eutanasiado devido a um 
agravamento da sua situação clínica); os restantes 3 casos apresentavam PU/PD mas FA e RCCU 
dentro dos valores de referência. 
4.1.1. IDADE 
Os 15 animais afetados por HAC tinham idades compreendidas entre 7 e 17 anos. A média de 
idades foi de 11,27 ± 2,99 anos, com a mediana nos 10 anos e a moda igualmente 10 anos. A 
maioria dos animais (80%) tinha idade ≥ 9 anos. Como se verifica na Figura 11, a maioria dos 
animais (7 cães) tinham idades compreendidas entre os 9 e os 12 anos. 
 
 
Figura 11 – Distribuição dos cães com HAC da amostra em estudo relativamente à idade. 
 
 




4.1.2. PESO VIVO 
Relativamente ao peso, verificou-se que a maioria dos cães da amostra (n=11) tinha peso 
inferior a 20 Kg, o que correspondeu a, aproximadamente, 73,3% dos animais da amostra.  
4.1.3. RAÇA 
Em relação à raça, a maioria dos 15 cães com HAC correspondeu a cães SRD (8 casos, 
aproximadamente 53,3% dos animais). Numa análise mais fina verificamos que os cães SRD 
com peso inferior a 20 Kg foram os mais representados, com 5 cães presentes na amostra (Figura 
12).  
 
Figura 12 – Distribuição dos cães com HAC da amostra em estudo relativamente à raça.  
Legenda: CKCS – Cavalier King Charles Spaniel; SRD – Sem raça definida 
 
4.1.4. SEXO 
Na amostra em estudo de 15 canídeos, apenas 2 dos casos de HAC acompanhados no hospital 
corresponderam a animais do sexo masculino, verificando-se que a maioria (n=13) eram fêmeas 
(Figura 13). Ou seja, verificou-se que a amostra era constituída por cerca de 13,3% de cães do 
sexo masculino e 86,7% do sexo feminino.  





Figura 13 – Distribuição dos cães com HAC da amostra em estudo relativamente ao sexo. 
 
4.2. CARACTERIZAÇÃO DOS SINAIS CLÍNICOS DOS 
ANIMAIS COM HAC 
Os 15 cães com diagnóstico de HAC foram avaliados relativamente à presença ou ausência dos 
seguintes sinais: poliúria e polidipsia, abdómen pendular hepatomegália, alopecia, letargia, 
polifagia, fraqueza muscular, anestro prolongado, obesidade, comedões, atrofia testicular, 
hiperpigmentação, calcinose cutânea, paralisia do nervo facial e sinais neurológicos (Tabela 8). 
A PU/PD foi o sinal mais amostrado (86,7%) e existem sete sinais com grande preponderância 
no diagnóstico (com valores iguais ou acima de 40%). Foram estes a PU/PD, a presença de 
abdómen pendular, alopecia, letargia, polifagia e fraqueza muscular. O sinal atrofia testicular não 
foi detetado na amostra em estudo. 
  




Tabela 8 – Sinais clínicos apresentados pelos animais em estudo. 
Casos clínicos (n=15) 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 Total 
Poliúria e polidipsia X X X X X X 
 
X X X X X  X X 13 






X X X X X  X X 11 




X       4 
Alopecia X 
  






















   




      





X X X X    X X  8 
Comedões 
   
X 
   
X 
 
      2 
Atrofia testicular 
         
      0 
Hiperpigmentação 
       
X 
 
      1 
Calcinose cutânea 
       
X 
 
      1 
Paralisia do nervo facial 
 
X 
       
      1 
Sinais neurológicos  
     
X 
  
X       2 
Total de sinais por caso 4 3 7 9 2 7 3 8 6 3 5 5 3 4 5 74 
 








Analisando os dados referentes aos sinais podemos afirmar que a amostra tem uma distribuição 
normal e encontramos em média 5 (4,93 ± 2,01) sinais da patologia por cão na amostra de 15 
cães (Tabela 9). Podemos afirmar que a média do número de sinais por animal, com um intervalo 
de confiança de 95%, se situará no intervalo entre 3,76 e 6,09, pelo que interpretando os 
resultados podemos afirmar que com uma probabilidade de 95% que num diagnóstico da doença 
serão identificados entre 4 e 6 sinais. Também podemos afirmar que em 87,5% dos casos serão 
identificados pelo menos 3 sinais. Na Tabela 10, encontram-se representadas as frequências 
absolutas e relativas dos sinais clínicos estudados nos cães com HAC.  










Poliúria e polidipsia 13 86,7% 
Abdómen pendular 10 66,7% 
Alopecia 8 53,3% 
Letargia 8 53,3% 
Polifagia 7 46,7% 
Fraqueza muscular 6 40,0% 
Obesidade 8 53,3% 
Comedões 2 13,3% 
Hiperpigmentação 1 6,7% 
Calcinose cutânea 1 6,7% 
Paralisia do nervo facial 1 6,7% 
Sinais neurológicos  3 20,0% 
 
4.3. CARACTERIZAÇÃO DOS RESULTADOS DOS EXAMES 
COMPLEMENTARES REALIZADOS NOS ANIMAIS COM 
HAC 
4.3.1. BIOQUÍMICA SÉRICA 
Em 13 cães avaliados, a medição da FA encontrava-se acima dos valores de referência. Ou seja, 
o aumento da FA verificou-se em pelo menos 86,6% dos cães afetados pela doença, não tendo 
sido avaliado em 2 casos.  
4.3.2. ECOGRAFIA ABDOMINAL 
Em 6 casos foi efetuada uma ecografia abdominal que em 4 cães revelou a existência de 
hepatomegália, o que corresponde a cerca de 66,7% dos número de casos estudados. Em apenas 
uma cadela, num caso que é abordado em maior detalhe neste trabalho, foi efetuada uma 
ressonância magnética. 
 




4.3.3. RÁCIO CORTISOL/CREATININA URINÁRIO 
O rácio cortisol/creatinina urinário foi utilizado em 10 casos. Num dos cães em estudo, o 
resultado deste teste encontrou-se dentro dos valores de referência, ou seja, o teste apresentou um 
falso negativo. Neste caso, a sintomatologia, a resposta ao teste de estimulação pela ACTH e a 
resposta ao tratamento vieram a comprovar a presença de HAC. 
 
4.4. DESCRIÇÃO DOS CASOS CLÍNICOS 
4.4.1. CASO CLÍNICO 1: VICKY 
No dia 27 de dezembro de 2009 foi apresentada à consulta uma cadela de raça indeterminada. A 
cadela de 8 anos pesava cerca de 18 Kg e a queixa principal foi a parésia dos quatro membros de  
evolução relativamente lenta (ao longo de várias semanas). Os dados radiográficos e os dados 
obtidos na consulta que se realizou a posteriori, levaram a equipa médica a considerar como 
principais diagnósticos diferenciais doenças de origem metabólica como ingestão de tóxicos, 
endocrinopatias e neuropatias. 
A cadela apresentava um ventre muito pronunciado, taquipneia (o sintoma que mais chamava à 
atenção pelo seu carácter aflitivo e ruidoso), fraqueza generalizada, pêlo fino e frágil na região 
do dorso. A anamnese revelou que o animal apresentava igualmente poliúria e podipsia 
acentuadas bem como polifagia. A palpação da coluna e membros não revelou qualquer 
alteração. A cadela encontrava-se em decúbito ventral com o pescoço um pouco descaído mas 
conseguia efetuar pequenos movimentos da cabeça quando pretendia beber ou comer, movendo 
igualmente os membros com visível dificuldade. Encontrava-se pouco responsiva.  
As causas tóxicas foram colocadas inicialmente de parte devido ao facto do animal se encontrar 
restringido ao interior da casa dos proprietários, à evolução lenta da parésia e inexistência de 
outro tipo de sintomas que está geralmente associado a casos de intoxicação (nomeadamente 
vómito e hipersiália). Considerando que se tratava de uma cadela com pouca atividade que vivia 
dentro de casa sob estreita vigilância dos proprietários, as causas traumáticas foram igualmente 
postas de parte numa fase inicial. A radiografia da coluna não revelou alterações. 




Foram efetuadas várias análises laboratoriais. No hemograma (Figura 11), as alterações 
encontradas foram um discreto aumento da hemoglobina, hemoglobina corpuscular média 
(HCM) e concentração de hemoglobina corpuscular média (CHCM) bem como neutrofilia 
ligeira. 
Tabela 11 – Hemograma da Vicky. 






Hematócrito 50,5 % 37-55% 
Hemoglobina 18,8 g/dl 12-18 g/dl 
VCM 69,4 pg 60-74 pg 
HCM  25,9 fl 19,5-24,5 fl 
CHCM 37,2 g/dl 31-36 g/dl 
Leucócitos 14,48 10
3





/ µl 3-11,8 10
3
/ µl 
Linfócitos  0,49 10
3
/ µl 1-4,8 10
3
/ µl 
Monócitos  0,38 10
3





/ µl 0,1-1,3 10
3
/ µl 
Basófilos  0,02 10
3




Nas análises bioquímicas gerais, a creatinina, colesterol, albumina e ALT encontravam-se dentro 
dos parâmetros de referência. Alguns valores encontravam-se aumentados embora, revelando 
hiperglicemia, azotemia e ligeira hiperproteinemia (Tabela 12). 
Tabela 12 – Bioquímica sérica da Vicky. 
Análises bioquímicas Resultado Valores de referência 
Glucose 156 mg/dl 70-125 mg/dl 
Ureia 95 mg/dl 18-45 mg/dl 
Proteínas totais 8,3 mg/dl 5,2-8,2 mg/dl 
Sódio 149 mmol/l 140-155 mmol/l 
Cloro 116 mmol/l 105-115 mmol/l 
Potássio 4,5 mmol/l 3,7-5,8  mmol/l 
 




Na análise de urina, verificou-se uma ligeira proteinúria, presença discreta de sangue e vestígios 
de leucócitos. A proteinúria podia estar associada à hematúria. 
Foi também efetuada uma avaliação neurológica e o animal apresentava várias alterações. As 
reações posturais encontravam-se diminuídas bem como o reflexo anal, patelar e pupilar. O 
reflexo palpebral não se encontrava alterado. O reflexo flexor dos posteriores encontrava-se 
diminuído bem como a sensibilidade da face. Considerou-se a possibilidade de existir uma 
afeção do sistema nervoso periférico. 
Foram também considerados vários diagnósticos diferenciais, nomeadamente: doenças de 
origem metabólica (doenças endócrinas como hipoadrenocorticismo e hiperadrenocorticismo), 
neuropatia paraneoplásica, doença de denervação distal, neuropatia diabética (raro no cão), 
polirradiculoneurite crónica (raro).  
A presença de sintomatologia típica de endocrinopatias (PU/PD), a evolução da parésia e a 
inexistência de dor colocaram as doenças endócrinas no topo da lista de diagnósticos. De acordo 
com essa suspeita foi efetuado o teste de estimulação pela ACTH para despiste de HAC bem 
como medições de T4 total e TSH para avaliação da função da tiroide (Tabela 13). 
Tabela 13 – Medições das hormonas da tiroide e cortisol da Vicky. 
 Resultado Valores de referência 
T4 total 15 nmol/l 20-60 nmol/l 
TSH 0,17 ng/ml 0-0,65 ng/ml 
Cortisol T0 55 nmol/l 20-250 nmol/l 
Cortisol T1 557 nmol/l > 552 nmol/l é sugestivo de hiperadrenocorticismo 
 
Tendo em conta os resultados foi efetuada uma ecografia abdominal para visualização das 
glândulas adrenais. A glândula adrenal esquerda apresentava diâmetro de 5,3 mm no lobo caudal 
e direita com 6,8 mm de diâmetro. Estes valores encontravam-se dentro dos parâmetros de 
referência (diâmetro inferior a 7,5 mm) o que por vezes se verifica em animais que sofrem de 
HAC-HD. Não se verificaram alterações anatómicas compatíveis com um tumor adrenal. 





Figura 14 – Imagem ecográfica das glândulas adrenais (imagens gentilmente cedidas pela Dra. Joana Sousa no 
Hospital Veterinário SOSVET). 
Apesar da ecografia não revelar alterações ao nível das glândulas adrenais (Figura 14), os dados 
da apresentação clínica, anamnese e TeACTH levaram a equipa a concluir que se tratava 
efetivamente de um caso de HAC e o caso foi reencaminhado para a clínica inicial, onde a cadela 
continuaria o acompanhamento. A recomendação foi de efetuar o tratamento do HAC e repetir as 
análises após um mês - novo teste de ACTH e avaliação da tiroide - e efetuar suplementação da 
tiroide caso os valores continuem baixos. Esperava-se que esses valores voltassem ao normal 
após o controlo do HAC visto que, como foi discutido anteriormente, o valor elevado de 
glucocorticóides afeta a hipófise diminuindo a secreção de TSH. Nesse caso, a suplementação 
não seria necessária.  
Em outubro de 2010, quase um ano após a consulta inicial, a cadela demonstrava uma 
recuperação total, uma redução marcada de peso e foram repetidas as análises bioquímicas e 
endócrinas que não revelaram quaisquer alterações. Esta mantinha a medicação (trilostano, 2 
mg/kg, SID), não foi efetuada a suplementação com tiroxina e mantinha um regime de exercício 
físico controlado pelos proprietários permitiu reverter a atrofia muscular e o animal recuperou 
gradualmente a mobilidade.  
No início de 2011, o proprietário informou que o animal não apresentava nenhuma 
sintomatologia e bebia entre 0,5-1 litros de água por dia, quantidade é perfeitamente normal num 
animal com cerca de 15 Kg, ou seja, já não apresentava uma polidipsia marcada (considera-se 
polidipsia quando um cão bebe mais de 100 ml/kg/dia). Todos os outros sintomas anteriormente 
apresentados desapareceram igualmente e a cadela apresenta-se ativa e responsiva, com menor 




volume abdominal, pêlo brilhante e sedoso. O exame neurológico não revelou quaisquer 
alterações e como sequelas os proprietários mencionaram apenas que por vezes a cadela sobe 
degraus de forma diferente, utilizando as patas traseiras ao mesmo tempo para dar pequenos 
impulsos (tal não foi observado no hospital). 
As análises de controlo revelaram que todos os valores que se tinham encontrada previamente 
alterados, estavam agora normalizados (Tabelas 14 e 15).   
Tabela 14 – Bioquímica sérica após o tratamento da Vicky. 
Parâmetros Resultado Valores de referência 
 
Creatinina 0,6 mg/dl 0,6-1,8 mg/dl 
Glucose 86 mg/dl 70-125 mg/dl 
Colestrol 234 mg/dl 110-330 mg/dl 
AST 29 U/l 0-45 U/l 
ALT 33 U/l 5-50 U/l 
FA 124 U/l 32-185 U/l 
Albumina 4.1 g/dl 2-4 g/dl 
Proteínas totais 6.6 g/dl 5.2-8.2 g/dl 
Ureia 18 mg/dl 18-45 mg/dl 
 
Tabela 15 – Avaliação endócrina após o tratamento da Vicky. 
Parâmetros Resultado Valores de referência 
T4 total 21.4 nmol/l 20-60 nmol/l 
TSH 0.105 ng/ml 0-0.65 ng/ml 
Cortisol T0 110 nmol/l 20-250 nmol/l 
Cortisol T1 221 nmol/l > 552nmol/l é sugestivo de HAC 
A 23 de agosto de 2013, o proprietário da Vicky informou que a cadela (agora com 13 anos) se 









4.4.2. CASO CLÍNICO 2: KIRA 
A Kira, uma cadela de raça Husky Siberiano de 13 anos, apresentava convulsões frequentes 
desde 2007 e começou a ser acompanhada no hospital em Outubro de 2009. A cadela 
encontravase medicada (Fenobarbital, 1 mg/kg, SID) mas apresentava convulsões cuja 
frequência tinha aumentado nos últimos meses. O animal começou a apresentar igualmente um 
novo conjunto de sinais clínicos. Nos últimos dois dias tinha tido cinco crises convulsivas e foi 
decidido que ficaria internada para controlo e seguimento da doença, tendo sido medicada com 
diazepam. A cadela apresentava-se taquipneica e pouco responsiva, com pêlo pouco denso no 
dorso e queda exuberante. Era obesa com o tronco com a típica “forma de barril”, comum nos 
casos de HAC. Apresentava também polidipsia e poliúria marcadas e dificuldade de locomoção, 
demonstrando fraqueza quando se deslocava. 
Devido às grandes dificuldades de locomoção por parte da Kira, foi administrado um 
corticosteróide para avaliar a sua evolução nos dias seguintes mas não surtiu qualquer efeito.   
Durante o internamento, foi efetuada uma radiografia torácica em que não se verificaram 
alterações e uma ecografia abdominal (Figura 15). A ecografia abdominal revelou que o fígado 
tinha uma aparência heterogénea com um nódulo hipoecogénico e um nódulo hiperecogénico. 
Revelou também a presença de um nódulo de dimensões 1,73 x 2,77 cm medial ao rim esquerdo 
junto à veia cava e artéria aorta compatível com neoplasia retroperitoneal, neoplasia adrenal e 
neoplasia mesentérica. 
 





Figura 15 – Imagem ecográfica do abdómen da cadela Kira (imagem gentilmente cedida pelo Dr. Pedro Parreira do 
Hospital Veterinário SOSVET, Almada). 
Para descartar causas inflamatórias e infeciosas das convulsões, foi efetuada a colheita de líquido 
cefalorraquidiano (LCR) que tinha cor, aspeto e elementos celulares normais. A análise 
bioquímica do LCR não revelou alterações de elevada importância, verificando-se apenas uma 
ligeira hipercloremia e hiperproteinemia (Tabela 16). Foram efetuadas igualmente análises 
bioquímicas, verificando-se um aumento da ALT e FA bem como hipercalcemia. (Tabela 17).  
Tabela 16 – Avaliação bioquímica do LCR da Kira. 
Análise bioquímica do LCR Resultado Valores de referência 
Proteínas totais 69 mg/dl < 25 mg/dl 
Albumina 13 mg/dl 7 – 40 mg/dl 
Glucose 43 mg/dl 40 – 120 mg/dl 
Cloretos 135 mmol/dl 110 - 130 mmol/dl 
Potássio 3,0 mmol/dl 2,7 – 5 mEq/l 
Sódio 154 mmol/dl 140 – 155 mmol/l 
 
O valor aumentado de proteínas totais não está relacionado com a epilepsia visto que cães com 
esta doença têm geralmente vezes valores dentro dos intervalos de referência (Gonçalves et al., 
2010). 
 




Tabela 17 – Alterações na bioquímica sérica da Kira. 
Parâmetro Resultado Valores de referência 
ALT 100 U/l 5-50 U/l 
Cálcio total 12,5 mg/dl 8-12 mg/dl 
FA 446 U/l 32-185 U/l 
 
Não se encontrando até este ponto a causa das convulsões, os exames efetuados permitiram 
colocar a possibilidade de se estar perante uma doença concomitante, o HAC. A sintomatologia 
apresentada, o exame clínico, o resultado da ecografia e o valor elevado de fosfatase alcalina 
levaram a essa mesma suspeita e, como tal, foi recomendado um teste de estimulação de ACTH. 
Poucos dias depois o animal continuava a continuava a apresentar crises convulsivas e foi 
efetuado um ionograma para descartar a presença de um desequilíbrio eletrolítico que não 
revelou alterações. Foram igualmente efetuados provas de coagulação para descartar a existência 
de uma coagulopatia (Tabela 18). 
Tabela 18 – Provas de coagulação da Kira. 
Parâmetros Resultado Valores de referência 
Tempo de protrombina 7,2 seg 7-10 seg 
Tempo de tromboplastina parcial ativada 12,7 seg 8,6-12,9 seg 
Fibrinogénio 532 mg/dl 200-400 mg/dl 
 
O tempo de protrombina e o tempo de tromboplastina parcial ativada, parâmetros associados à 
hemostase secundária, encontravam-se dentro dos valores de referência. O fibrinogénio é uma 
proteína presente no sangue que aumenta a adesão entre as plaquetas. O seu aumento é comum 
em casos de HAC (o fibrinogénio é sintetizado no fígado, órgão de tamanho frequentemente 
aumentado nos casos de HAC). O aumento do fibrinogénio está associado a acidentes vasculares 
e hipertensão mas não explica as convulsões do animal. 
Tabela 19 – Teste de estimulação pela ACTH da Kira. 
Parâmetros Resultado Valores de referência 
Cortisol T0 10 nmol/l 20-250 nmol/l 
Cortisol T1 12,5 mmol/l > 552nmol/l é sugestivo de HAC 
 




Considerou-se que o baixo resultado após a estimulação (Tabela 19) pode ter sido provocado por 
um caso de hipoadrenocorticismo causado pela supressão do EHHA devido à administração 
recente de corticosteróide sendo que se decidiu repetir a análise após 15 dias. Ainda em 
novembro foi efetuada uma ressonância magnética que não foi conclusiva (Figura 16).  
Não foram encontradas lesões ativas, tendo sido revelado apenas uma pequena alteração 
compatível com uma cicatriz ou artefacto (uma possível causa de convulsões). Em dezembro 
(cerca de dois meses após a consulta inicial) foi repetido o teste de estimulação de ACTH 
(Tabela 20). 
Tabela 20 – Segundo teste de estimulação pela ACTH da Kira. 
Parâmetros Resultado Valores de referência 
Cortisol T0 103,81 nmol/l 20-250 nmol/l 
Cortisol T1 811,52 mmol/l 
> 552 nmol/l é sugestivo de 
hiperadrenocorticismo 
Tendo em conta estes resultados, foi iniciado o tratamento com trilostano, 2mg/kg, BID. Visto 
que os exames não permitiram atingir um diagnóstico conclusivo relativamente à causa das 
convulsões, os proprietários da Kira decidiram não efetuar mais exames nesse sentido.   
Por comunicação telefónica, os proprietários da Kira informaram que o animal melhorou 
bastante após o internamento no hospital, recuperou a força muscular e voltou a ter um 
comportamento próximo do normal. Apesar de continuar a ter convulsões, os proprietários 
estavam satisfeitos pela melhoria na qualidade de vida da sua cadela. Em março de 2010, o 
animal começou a apresentar convulsões muito graves e mais frequentes. Passado um mês e 
cerca de seis meses após a consulta inicial), os proprietários decidiram proceder à eutanásia. 





Figura 16 – Ressonância Magnética do crânio da cadela Kira (imagem gentilmente cedida pelo Dr. Pedro Parreira 
da Referência Veterinária, Alcabideche). 





Existem vários estudos na bibliografia consultada sobre a avaliação de cães com HAC 
relativamente à sua raça, idade e sexo, tendo sido os resultados obtidos neste estudo muito 
aproximados.  
Dos exemplares de raça pura, o Caniche Anão foi a raça mais frequentemente observada no 
estudo, devendo ser mencionado, no entanto, que a raça Caniche é bastante comum em Portugal, 
existindo um grande número de exemplares desta raça e cruzamentos com a mesma. Das raças 
mais frequentemente associadas ao HAC verificou-se a presença de cão de raça Yorkshire 
Terrier, dois de raça Caniche Anão e um Dachshund. 
Relativamente ao sexo, verifica-se a maior divergência em relação ao referido na bibliografia. 
Ao contrário dos resultados de outros estudos que apontam para a ausência de predisposição 
sexual ou uma predisposição em fêmeas pouco acentuada (Spearman & Little, 1998; Ling et al., 
1979), apenas 2 casos da amostra em estudo corresponderam a animais do sexo masculino. 
Apesar de alguns estudos terem sugerido uma possível predisposição em fêmeas (Reusch & 
Feldman, 1991; Bertoy et al., 1995), o resultado obtido neste estudo está provavelmente 
relacionado com o pequeno tamanho da amostra e não tem valor estatístico.  
As alterações reprodutivas em cães com HAC são difíceis de estudar e pouco reconhecidas pelos 
proprietários visto que muitos dos animais em questão são geriátricos, esterilizados ou ambos 
(Behrend, 2015). Devido ao pequeno número de animais do sexo masculino, não foi possível 
avaliar a atrofia testicular neste estudo. Pelo contrário, um dos machos avaliados apresentava um 
testículo aumentado enquanto o outro apresentava testículos anatomicamente normais.  
Relativamente à sintomatologia apresentada, os resultados são semelhantes aos da bibliografia 
estudada. A poliúria e polidipsia (PU/PD) foram os sinais clínicos mais frequentemente 
observados e os animais que não apresentaram PU/PD demonstravam pelo menos um sinal de 
HAC associado a uma elevação da FA que levou à suspeita da doença.  
Um abdómen pendular nem sempre é fácil de observar em animais obesos, mas, neste estudo, 
verificou-se a sua presença numa percentagem muito próxima da verificada na literatura. 




Verifica-se também com frequência que os proprietários confundem um abdomén pendular com 
obesidade mesmo quando os animais demonstram uma atrofia muscular marcada.   
As alterações dermatológicas verificaram-se, no geral, com menor frequência neste estudo em 
comparação com a bibliografia estudada. Cerca de 50% dos animais estudados demonstravam 
perda de pêlo. As alopecias foram geralmente ao nível do dorso mas também existiram algumas 
lesões focais. Num dos casos, o animal da raça Husky Siberiano (cão de pelagem longa e 
compacta) demonstrava uma perda de pêlo generalizada ao longo de todo o corpo. A presença de 
comedões na pele dos animais afetados foi observada em apenas dois cães sendo a percentagem 
consideravelmente inferior à da bibliografia consultada que serve como base de comparação. O 
mesmo se verifica com a hiperpigmentação da pele que apenas foi observada num animal. A 
calcinose cutânea foi também observada em apenas um caso.  
Nem sempre fácil de avaliar pelos proprietários, a letargia foi um sinal que apareceu em pouco 
mais de metade dos casos observados e variava de intensidade. Em alguns animais, os 
proprietários relataram uma diminuição moderada de atividade e responsividade que não era 
óbvia à consulta enquanto outros animais se encontravam visivelmente apáticos e pouco 
responsivos mesmo no ambiente estranho do consultório.  
Num dos cães em estudo, verificou-se uma paralisia facial bilateral. Até ao momento, a relação 
entre a paralisia facial (unilateral ou bilateral) e o HAC não está provada nem explicada, 
considerando-se os casos pontuais reportados como anedóticos (Behrend, 2015).  
A sintomatologia neurológica (associada geralmente a HAC-HD em que existe compressão ao 
nível das estruturas próximas da hipófise) foi também avaliada. Durante o estudo, três cães 
demonstraram vários sinais neurológicos como ataques epiletiformes, alterações 
comportamentais, nistagmo e inclinação da cabeça para o lado esquerdo. 
A presença de atrofia muscular foi um parâmetro que não foi abrangido neste estudo embora se 
tenham verificado dificuldades de locomoção em vários animais.  
Relativamente ao primeiro caso clínico abordado, o da cadela Vicky, o motivo da consulta foi a 
parésia progressiva apresentada pelo animal. Outros sintomas, mais frequentes e típicos de HAC, 
não tinham sido vistos com o mesmo interesse ou preocupação pelos proprietários (como a 
PU/PD, PF e distensão abdominal), que consideraram que os problemas se deviam 




possivelmente à idade da cadela (embora não se tratasse de um animal geriátrico, a Vicky tinha 
efetivamente a aparência de um animal mais velho devido ao excesso de peso e fraca condição 
do pêlo). A fraqueza muscular não é dos sinais clínicos mais frequentes (verifica-se em menos de 
metade dos casos da literatura) e especialmente menos frequente é o grau apresentado neste caso, 
em que o animal já não se conseguia deslocar sozinho. Apesar de não ter sido identificada na 
primeira abordagem, rapidamente se suspeitou da existência de um HAC após uma anamnese 
exaustiva e a avaliação neurológica, sendo a doença confirmada posteriormente através de 
análises endócrinas.  
Através do tratamento médico do HAC e aumento progressivo da quantidade de exercício 
efetuada que exigiu uma grande dedicação dos proprietários, a cadela teve uma recuperação 
total. Não só recuperou a mobilidade como voltou a apresentar um comportamento normal, não 
demonstrando quaisquer alterações no exame neurológico na consulta de controlo. As análises de 
controlo demonstraram a incrível recuperação ao revelarem todos os resultados dentro dos 
valores de referência (nomeadamente a FA e os resultados do TeACTH). De notar que a 
concentração de T4, previamente diminuída devido ao efeitos do cortisol na libertação 
hipotalâmica de TRH, se encontrava normalizada. O facto da Vicky ter sido diagnosticada com 
uma idade relativamente precoce (8 anos) pode explicar a sua longevidade após o diagnóstico. 
No segundo caso clínico (Kira), o diagnóstico do HAC baseou-se na apresentação clínica, 
análises bioquímicas e na ecografia que foram efetuados com intuito de determinar a causa do 
aumento de frequência de convulsões que o animal apresentava há cerca de 2 anos. O animal 
apresentava outra sintomatologia que tinha vindo a progredir e a evidenciar-se de forma lenta 
que sugeria a existência de uma comorbilidade. Os animais medicados com fenobarbital podem 
apresentar sinais clínicos compatíveis com HAC como PU/PD, PF e um aumento da FA (Foster 
et al., 2000; Behrend, 2015), mas não explicam o abdómen pendular e dificuldades de 
locomoção. Visto que a  ecografia abdominal revelou uma massa compatível com um tumor 
adrenal, o conjunto de sinais clínicos sugeria a presença de HAC, sendo a doença posteriormente 
confirmada através do segundo TeACTH (os resultados do 1º teste foram influenciados pela a 
administração de glucocorticóides exógenos que suprimiram a resposta do EHHA). O HAC-HD 
pode causar convulsões devido à compressão tumoral das estruturas adjacentes a uma neoplasia 
hipofisária, mas, neste caso em particular, a RM do crâneo não revelou nenhuma alteração 
consistente com uma neoplasia compressiva. De lembrar que uma pequena percentagem de cães 
com HAC-HD apresenta hiperplasia difusa das células corticotróficas ou microadenomas que 




não são visiveis nos exames imagiológicos do crâneo. Nestes casos fica sempre a dúvida da 
existência de um tumor hipofisário. 
A Kira apresentou um aumento de proteína no LCR, uma alteração que está associada a  doenças 
que afetam a barreira hematoencefálica como lesões compressivas e neoplasias do SNC, 
mielopatia degenerativa, necrose isquémica do SNC, traumatismo, vasculite e produção de 
globulinas devido a infeção ou neoplasia (Wamsley & Alleyman, 2004). No entanto, a única 
alteração verificada na RM foi uma possível cicatriz que, caso não se trate de um artefacto, pode 
ser a causa das convulsões. As cicatrizes no tecido cerebral podem ser causadas por processos 
inflamatórios, traumáticos, tóxicos, metabólicos ou vasculares e podem provocar sinais clínicos 
semanas ou meses após o problema que as originou (Taylor, 2006). 
Neste caso em particular, não foi provada uma relação entre as convulsões e a doença em estudo, 
tendo as primeiras começado muito antes do aparecimento da sinais clínicos do HAC. O 
tratamento da doença, no entanto, reduziu a sua frequência e melhorou a qualidade vida da 
cadela. Podemos considerar os efeitos paraneoplásicos de um tumor adrenal maligno (de notar 
que não foram encontrados sinais de metástases intracranianas visíveis na RM) e acidentes 
vasculares provocados pelo estado de hipercoagulabilidade frequentemente encontrado em cães 
com HAC. Um macrotumor hipofisário poderia igualmente ser causa de convulsões e outros 
sinais neurológicos mas a possibilidade foi igualmente descartada pela RM (de relembrar que a 
cadela apresentava uma neoplasia cranial ao rim esquerdo compatível com um tumor adrenal, o 
que aponta para a presença de um HAC-AD). 
Devido ao pequeno número de casos clínicos, torna-se difícil tirar conclusões de valor estatístico 
neste estudo. Idealmente, um estudo deveria comportar não só um maior número de casos como 
um análise detalhada da população de controlo. Visto que esta é uma das doenças endócrinas 
mais frequentemente encontradas em cães e nem sempre facilmente controlada na prática clínica, 
novos estudos devem ser efetuados no sentido de testar novos métodos de tratamento de forma 
exaustiva. 
  





O hiperadrenocorticismo é uma doença que se verifica com frequência na prática clínica. Os 
sinais clínicos desta patologia estão bem descritos na literatura atual e correspondem no geral aos 
resultados obtidos neste estudo. Os proprietários nem sempre reparam ou dão importância à 
sintomatologia típica da doença, considerando os sinais clínicos como uma consequência 
inevitável do envelhecimento ou menos importantes perante os sinais de uma comorbilidade 
previamente diagnosticada. Uma anamnese exaustiva é essencial ao diagnóstico do HAC, mas 
por vezes são os dados imagiológicos e de bioquímica sérica que levam à suspeita e ao 
diagnóstico da doença. 
Apesar dos dados contraditórios relativos ao diagnóstico de animais medicados com 
fenobarbital, num dos  casos clínicos em estudo, uma cadela epilética apresentou sintomatologia 
e valor do TeACTH compatíveis com a doença que, juntamente com uma massa abdominal 
sugestiva de um tumor adrenal detetada na ecografia abdominal, permitiram efetuar o 
diagnóstico da doença. 
Deve ser mencionado que um estudo com um pequeno número de casos não permite tirar 
conclusões estatísticas fiáveis como se verificou no estudo do género dos cães com HAC 
estudados. No entanto, os resultados obtidos neste estudo são, no geral, compatíveis com a 
literatura consultada com duas exceções: os sinais clínicos dermatológicos foram observados 
com menor frequência e a maioria dos animais em que a doença foi diagnosticada eram do sexo 
feminino (86,7%) embora, até ao momento, não esteja provada uma predisposição sexual 
associada à doença. 
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